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Stamaril, pulver og solvens til injektionsvæske, suspension

0.
D.SP.NR

8793

1.
LÆGEMIDLETS NAVN

Stamaril

2.
KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSÆTNING
Efter rekonstitution indeholder 1 dosis (0,5 ml): 

Gul feber virus1 stamme 17 D-204 (levende, svækket) ikke mindre end 1000 IE. 

1 produceret i specificerede patogen-fri kyllingeembryoer 
Hjælpestof, som behandleren skal være opmærksom på:

Dette lægemiddel indeholder ca. 8 mg sorbitol (E420) pr. dosis.
Alle hjælpestoffer er anført under pkt. 6.1.

3.
LÆGEMIDDELFORM
Pulver og solvens til injektionsvæske, suspension. 


Før rekonstitution er pulveret homogent beige til orange-beige, og solvensen er en klar og farveløs opløsning. 

4.
KLINISKE OPLYSNINGER
4.1
Terapeutiske indikationer

Stamaril er indiceret til aktiv immunisering imod gul feber hos personer: 

· der rejser til, rejser igennem eller bor i et område, hvor der er aktuel eller periodisk risiko for transmission af gul feber.

· der rejser til et land, som kræver et internationalt vaccinationscertifikat for at tillade indrejse (det kan afhænge af den forudgående rejserute, men gør det ikke nødvendigvis),

· der håndterer potentielt infektiøse materialer (f.eks. laboratoriepersonale). 

Se pkt. 4.2, 4.3 og 4.4 vedrørende mindstealderen for vaccination af børn under særlige betingelser og retningslinjer vedr. vaccination af andre specifikke patientpopulationer. 

Man bør rådføre sig på WHO’s hjemmeside vedr. opdaterede krav og anbefalinger til vaccination mod gul feber eller følge de nationale sundhedsmyndigheders retningslinjer.

Med henblik på at opfylde vaccinationsretningslinjerne og for at kunne anerkendes officielt, skal vacciner mod gul feber gives af et godkendt WHO-vaccinationscenter (World Health Organization) af kvalificeret og uddannet sundhedspersonale og registreres på en international vaccinationsattest. Gyldighedsperioden for denne attest er fastlagt i henhold til anbefalinger i internationale sundhedsregulativer (IHR) og starter 10 dage efter den primære vaccination og umiddelbart efter revaccination (se pkt. 4.2).
4.2
Dosering og administration
Dosering:

●
Primær vaccination

Vaccinen skal gives mindst 10 dage før indrejse i et endemisk område, da der først med sikkerhed opnås beskyttende immunitet efter mindst dette tidsrum. 

Voksne: En enkelt dosis på 0,5 ml af den rekonstituerede vaccine. 

Ældre 

Dosis er den samme som for voksne. På grund af en potentiel højere risiko for alvorlig og potentielt dødelig gul feber-vaccineassocieret lidelse hos personer fra 60-års alderen, bør vaccinen imidlertid kun gives, hvis der vurderes at være en signifikant og uundgåelig risiko for at pådrage sig en gul feber-infektion, f.eks. ved rejser til et område, hvor der er aktuel eller periodisk risiko for transmission af gul feber (se pkt. 4.4 og 4.8). 

Pædiatrisk population

- Børn fra 9 måneder og derover: En enkelt dosis på 0,5 ml af den rekonstituerede vaccine.

- Børn fra 6 til 9 måneder: Vaccination mod gul feber anbefales ikke til børn i alderen fra 6 måneder og op til 9 måneder undtagen i særlige tilfælde og i overensstemmelse med tilgængelige officielle anbefalinger (se pkt. 4.4), i hvilke tilfælde dosis er den samme som for børn fra 9 måneder og derover. 

- Børn under 6 måneder: Stamaril er kontraindiceret til børn under 6 måneder (se pkt. 4.3). 


●
Revaccination

Varigheden af beskyttelse efter administration af en enkelt 0,5 ml dosis af Stamaril forventes at være mindst 10 år og kan være livslang.

I henhold til WHO’s anbefalinger og internationale sundhedsregulativer (IHR) skal gyldigheden af en vaccinationsattest mod gul feber vare hele den vaccineredes persons levetid. 

Revaccination med en dosis på 0,5 ml kan imidlertid være nødvendig hos personer, som havde en utilstrækkelig immunrespons efter deres primære vaccination, hvis de fortsat har risiko for at få gul feber-virusinfektion. Revaccination kan også være nødvendig afhængig af officielle anbefalinger fra lokale sundhedsmyndigheder. 
Administration

Det foretrækkes, at vaccinen indgives ved subkutan injektion. 

Intramuskulær injektion kan anvendes, hvis dette er i overensstemmelse med gældende officielle anbefalinger. 

Ved intramuskulær brug er de anbefalede injektionssteder den anterolaterale side af låret hos børn under 12 måneder, den anterolaterale side af låret (eller deltamusklen, hvis muskelmassen er tilstrækkelig) hos børn i alderen fra 12 måneder til 35 måneder eller deltoid-musklen hos børn i alderen fra 36 måneder og derover og voksne. 

MÅ IKKE INJICERES INTRAVASKULÆRT 

Sikkerhedsforanstaltninger, der skal tages før håndtering og administration af lægemidlet
For instruktioner om rekonstitution af lægemidlet før administration, se pkt. 6.6. 

4.3
Kontraindikationer

· Overfølsomhed over for det aktive stof eller over for et eller flere af hjælpestofferne anført i pkt. 6.1 eller over for æg eller hønseproteiner.

· Alvorlige overfølsomhedsreaktioner (f.eks. anafylaksi) efter en tidligere dosis af en gul feber-vaccine.

· Alder under 6 måneder (se pkt. 4.2 og 4.4). 

· Immunosuppression, uanset om denne er medfødt eller erhvervet. Dette omfatter personer i immunosuppressiv behandling som f.eks. behandling med høje doser systemiske kortikosteroider (f.eks. daglige doser prednison på 20 mg eller 2 mg/kg legemsvægt eller tilsvarende i 2 uger eller længere eller daglige doser prednison på 40 mg eller derover i længere end en uge), ethvert andet lægemiddel, herunder biologiske lægemidler med immunosuppressive egenskaber, radioterapi, cytotoksika eller enhver anden tilstand, der kan medføre immunkompromittereret status. 

· Kendt thymus-dysfunktion (herunder myasthenia gravis, thymom). 

· Thymektomi (uanset årsag).

· Symptomatisk HIV-infektion. 

· Asymptomatisk HIV-infektion når ledsaget af tegn på svækket immunfunktion (se pkt. 4.4). 

· Moderat eller svær febril sygdom eller akut sygdom. 

4.4
Særlige advarsler og forsigtighedsregler vedrørende brugen

Sporbarhed

For at forbedre sporbarheden af biologiske lægemidler skal det administrerede produkts navn og batchnummer tydeligt registreres.

Som ved alle injicerbare vacciner skal passende medicinsk behandling og overvågning altid være tilgængelig i tilfælde af anafylaksi eller andre alvorlige overfølsomhedsreaktioner efter indgivelse af vaccinen. Synkope (besvimelse) kan forekomme efter eller endog før en vaccination som en psychogen reaktion på kanyleinjektionen. Der skal tages forholdsregler for at forhindre skade ved besvimelse og håndtere synkopereaktioner.

MÅ IKKE INJICERES INTRAVASKULÆRT.

Da intramuskulær injektion kan forårsage hæmatom på injektionsstedet, må Stamaril ikke gives intramuskulær til personer med blødningsforstyrrelser, såsom hæmofili eller trombocytopeni, eller til personer, der er i antikoagulationsbehandling. I stedet skal Subkutan administration anvendes.

Stamaril må kun gives til personer, som er udsat for eller vil blive udsat for risiko for infektion med gul feber-virus, eller som skal vaccineres for at opfylde internationale sundhedsbestemmelser. Før der tages beslutning om indgivelse af gul feber-vaccine skal det nøje undersøges, om den pågældende person har en forhøjet risiko for uønskede reaktioner som en følge af vaccinationen (se pkt. 4.3 og herunder). 

Gul feber vaccine-associeret neurotropisk sygdom (YEL-AND)

Meget sjældne tilfælde af YEL-AND er blevet rapporteret efter vaccination, i nogle tilfælde med følgetilstande eller med dødelig udgang (se pkt. 4.8). Indtil dato er de fleste tilfælde af YEL-AND blevet rapporteret hos primært vaccinerede med start inden for 30 dage efter vaccination. Risikoen synes at være højere i aldersgruppen over 60 år og under 9 måneder (herunder spædbørn, der eksponeres for vaccine gennem amning), selv om der også er blevet rapporteret om tilfælde i andre aldersgrupper. Medfødt eller erhvervet immundefekt er også blevet identificeret som en prædisponerende tilstand (se pkt. 4.3). Der er imidlertid også blevet rapporteret om tilfælde af YEL-AND hos personer uden identificerede risikofaktorer. Vaccinerede personer skal tilrådes at søge lægehjælp, hvis de efter vaccinationen oplever symptomer på YEL-AND som f.eks. høj feber med hovedpine eller forvirring, personlighedsændringer, eller hvis de oplever ekstrem træthed, nakkestivhed, anfald, nedsat bevægelighed eller følesans i dele af eller hele kroppen. De bør ligeledes mindes om, at de skal oplyse sundhedspersonalet om, at de har fået en gul feber-vaccination (se pkt. 4.8).

Gul feber vaccine-associeret viscerotropisk sygdom (YEL-AVD)

Meget sjældne tilfælde af YEL-AVD, der ligner fulminant infektion af vildtypevirus, er blevet rapporteret efter vaccination (se pkt. 4.8). Mortalitetsraten har været omkring 60 %. Indtil dato er de fleste tilfælde af YEL-AVD blevet rapporteret hos primært vaccinerede med start inden for 10 dage efter vaccination. Risikoen synes at være højere for personer over 60 år, selv om der også er blevet rapporteret tilfælde i andre aldersgrupper. Thymektomi eller thymusdysfunktion i anamnesen er også blevet identificeret som præsdisponerende tilstande (se pkt. 4.3). Der er imidlertid også blevet rapporteret om tilfælde af YEL-AVD hos personer uden identificerede risikofaktorer. 

Vaccinerede personer skal tilrådes at søge lægehjælp, hvis de efter vaccinationen oplever symptomer på YEL-AVD som f.eks. pyreksi, myalgi, træthed, hovedpine eller hypotension, da disse symptomer kan progrediere hurtigt til nedsat leverfunktion med ikterus, muskelcytolyse, trombocytopeni og akut respirations- og nyresvigt. De bør ligeledes mindes om, at de skal oplyse sundhedspersonalet om, at de har fået en gul feber-vaccination (se pkt. 4.8).

Immunsupprimerede personer

Stamaril må ikke gives til immunsupprimerede personer (se pkt. 4.3). 

Hvis immunundertrykkelsen er midlertidig, skal vaccination udsættes indtil immunfunktionen er genetableret. Hos patienter, der har modtaget systemiske kortikosteroider i 14 dage eller derover, er det tilrådeligt at udsætte vaccinationen indtil mindst en måned efter behandlingens afslutning.

●
HIV-infektion 

Stamaril må ikke gives til personer med symptomatisk HIV-infektion eller med asymptomatisk HIV-​infektion når denne er ledsaget af tegn på svækket immunfunktion (se pkt. 4.3). Der er imidlertid ikke i dag tilstrækkelige data til at bestemme de immunologiske parametre, som kan differentiere de personer, som kan vaccineres sikkert, og som kan udvikle et beskyttende immunrespons fra dem, hvor vaccination kan være både farlig og uden effekt. Hvis en asymptomatisk HIV-inficeret person derfor ikke kan undgå at rejse til et endemisk område, skal der tages højde for tilgængelige officielle retningslinjer under vurderingen af potentielle risici og fordele ved vaccination. 

●
Børn født af HIV-positive mødre 

Børn, der er mindst 6 måneder gamle (se pkt. 4.2 og 4.3 herunder), kan vaccineres, hvis det bekræftes, at de ikke er inficeret med HIV. HIV-inficerede børn, der er mindst 6 måneder gamle, som kan have et potentielt behov for beskyttelse imod gul feber, skal henvises til et specialiseret pædiatrisk team med henblik på rådgivning om, hvorvidt de bør vaccineres eller ej. 

Alder 

●
Pædiatrisk population: Børn under 9 måneder 

Børn i alderen fra 6 måneder til 9 måneder bør kun vaccineres under særlige betingelser (f.eks. under større udbrud) og baseret på gældende officielle retningslinjer. 

Stamaril er kontraindiceret til børn under 6 måneder (se pkt. 4.3).

●
Ældre personer: Personer på 60 år og derover 

Personer på 60 år og derover kan have en forøget risiko for alvorlige og potentielt dødelige bivirkninger (herunder systemiske og neurologiske reaktioner, der varer ved i mere end 48 timer, YEL-AVD og YEL-AND) sammenlignet med andre aldersgrupper. Derfor må vaccinen kun gives til de personer, som skal besøge områder, hvor der på rejsetidspunktet er en vedvarende risiko for transmission af gul feber. Lande, som af WHO betegnes som lande, hvor vaccination ”ikke anbefales generelt” eller ”ikke anbefales”, anses ikke som at udgøre en betydelig eller uundgåelig risiko (der henvises til WHO’s liste over lande med risiko for transmission af gul feber) (se ovenfor og pkt. 4.8). 

Gravide og ammende kvinder

Stamaril må ikke anvendes til gravide og ammende kvinder, medmindre det er klart nødvendigt og efter en vurdering af risici og fordele (se pkt. 4.6).

Smitteoverførsel

Der er kun meget få rapporter der tyder på, at ammende mødre, som fik administreret gul feber vaccine virus postpartum, kan overføre gul feber vaccinevirus til spædbørn. Efter smitteoverførsel, kan spædbørn udvikle YEL-AND, som vil ophøre og spædbørnene vil blive raske (se pkt. 4.6).  

Som det er tilfældet ved enhver vaccine, beskytter Stamaril muligvis ikke 100 % af de vaccinerede personer.  

Latex

Hættespidserne på de fyldte sprøjter indeholder et naturgummi/latexderivat. Kan medføre svære allergiske reaktioner hos latexsensitive individer. 

Hjælpestoffer, som behandleren skal være opmærksom på

Dette lægemiddel indeholder mindre end 1 mmol (23 mg) natrium pr. dosis, dvs. det er i det væsentlige natriumfrit.

Dette lægemiddel indeholder mindre end 1 mmol (39 mg) kalium pr. dosis, dvs. det er i det væsentlige kaliumfrit.

Dette lægemiddel indeholder ca. 8 mg sorbitol (E420) pr. dosis.
4.5
Interaktion med andre lægemidler og andre former for interaktion

Stamaril må ikke blandes med andre vacciner eller lægemidler i den samme sprøjte. 

Hvis der er behov for at indgive en anden/andre injicérbar(e) vaccine(r) samtidig med Stamaril, skal vaccinerne injiceres hvert sit sted (og fortrinsvis i hver sin ekstremitet). 

Denne vaccine kan gives samtidig med mæslingevaccine, hvis dette er i overensstemmelse med de officielle anbefalinger. 

Den kan gives samtidig med vacciner indeholdende typhoid Vi kapsulær polysaccharid og/eller inaktiveret hepatitis A-virus. 

Den må ikke gives til personer, der modtager immunosuppressiv behandling, såsom høje doser systemiske kortikosteroider (f.eks. daglige doser prednison på 20 mg eller 2 mg/kg legemsvægt eller tilsvarende i 2 uger eller længere eller daglige doser prednison på 40 mg eller derover i længere end en uge), ethvert andet lægemiddel, herunder biologiske lægemidler med immunosuppressive egenskaber, radioterapi, cytotoksika eller enhver anden tilstand, der kan medføre immunkompromittereret status (se pkt. 4.3). Hvis der hersker usikkerhed om graden af immunosuppression, skal vaccinationen udsættes, og der bør søges rådgivning fra en specialist.

Den kan inducere falske positive resultater ved laboratorie- og/eller diagnostiske tests for andre flavivirusrelaterede sygdomme, såsom dengue eller japansk encephalitis.

4.6
Fertilitet, graviditet og amning

Fertilitet

Der er ikke udført fertilitetsundersøgelser på dyr med Stamaril, og der er ingen tilgængelige fertilitetsdata for mennesker.

Graviditet 

Der har ikke været udført udviklings- og reproduktionsundersøgelser på dyr med Stamaril, og den potentielle risiko for mennesker er ikke kendt. Data fra et begrænset antal eksponerede graviditeter har ikke indikeret nogen bivirkninger af Stamaril på graviditeten eller fostrets/den nyfødtes sundhedstilstand. Ikke desto mindre da Stamaril er en levende svækket vaccine, må den ikke gives under graviditet, medmindre der er et klart behov og kun efter en grundig vurdering af de potentielle risici og fordele. Graviditet bør undgås i 1. måned efter vaccinationen.
Amning 

Da risikoen for overførsel af vaccinevirusstammen til spædbørn fra ammende mødre er sandsynlig, bør Stamaril ikke administreres til ammende mødre, medmindre der er et tydeligt behov for det, f.eks. under udbrud, og kun hvis de potentielle fordele for moderen opvejer den potentielle risiko, herunder den potentielle risiko for det ammede barn (se pkt. 4.4). Hvis vaccination er nødvendig, anbefales det at afbryde amningen i mindst 2 uger efter vaccinationen. 

4.7
Virkning på evnen til at føre motorkøretøj og betjene maskiner

Der er ikke foretaget undersøgelser af virkningen på evnen til at føre motorkøretøj eller betjene maskiner.  

4.8
Bivirkninger

a. Resumé af sikkerhedsprofil 

Tilfælde af alvorlige utilsigtede hændelser, såsom svær overfølsomhed eller anafylaktiske reaktioner, neurotropisk eller viscerotropisk sygdom (YEL-AND; YEL-AVD) er blevet rapporteret fra erfaring efter markedsføring (se underafsnit b. Tabel over bivirkninger og c. Beskrivelse af udvalgt bivirkninger). 

I alle kliniske studier fik 4896 forsøgspersoner (alle aldre) Stamaril 
I det mest repræsentative studie i den samlede population var de hyppigst rapporterede bivirkninger (mellem 12 % og 18 % af forsøgspersonerne) hovedpine, asteni, smerter på injektionsstedet og myalgi. 
I det mest repræsentative studie i småbørnspopulationen var de hyppigst rapporterede bivirkninger (mellem 32 % og 35 % af småbørnene) irritabilitet, gråd og manglende appetit. 

Bivirkningerne forekom sædvanligvis inden for de første tre dage efter vaccination, bortset fra pyreksi, der forekom mellem dag 4 og dag 14. 

Disse bivirkninger varede normalt ikke i mere end 3 dage.

Både lokale og systemiske reaktioner var sædvanligvis af en let intensitet. Dog blev mindst én alvorlig reaktion på injektionsstedet rapporteret hos 0,8 % af forsøgspersonerne i den samlede population og hos 0,3 % af småbørnene. Mindst én alvorlig systemisk reaktion blev rapporteret hos 1,4 % af forsøgspersonerne i den samlede population og 4,9 % hos småbørnene.

b. Tabel over bivirkninger

Skemaet nedenfor opsummerer hyppighederne af de bivirkninger, der er registreret efter vaccination med Stamaril i kliniske studier og erfaring på verdensplan efter markedsføring.

Bivirkningerne er opstillet under overskrifter for hyppighed ved anvendelse af følgende konvention:

Meget almindelig (≥ 1/10)

Almindelig (≥ 1/100, < 1/10)

Ikke almindelig (≥ 1/1.000, < 1/100)

Sjælden (≥ 1/10.000, < 1/1.000)

Meget sjælden (< 1/10.000)

Ikke kendt (kan ikke estimeres ud fra forhåndenværende data)

Inden for hver enkelt hyppighedsgruppe er bivirkningerne opstillet efter, hvor alvorlige de er. De alvorligste er anført først.
	Systemorganklasse
	Hyppighed
	Bivirkninger

	Infektioner og parasitære sygdomme
	Sjælden
	Rhinitis

	
	Meget sjælden
	YEL-AVD‡

	Blod og lymfesystem
	Ikke kendt
	Lymfadenopati

	Immunsystemet
	Ikke kendt
	Anafylaktoid reaktion, herunder angioødem

	Metabolisme og ernæring
	Meget almindelig
	Manglende appetit* 

	Nervesystemet
	Meget almindelig
	Døsighed*, hovedpine

	
	Ikke almindelig
	Svimmelhed

	
	Meget sjælden
	YEL-AND‡, krampeanfald, aseptisk meningitis

	
	Ikke kendt
	Parestesi

	Mave-tarm-kanalen
	Meget almindelig
	Opkastning† 

	
	Almindelig
	Kvalme

	
	Ikke almindelig
	Abdominalsmerter

	
	Sjælden
	Diarré

	Hud og subkutane væv
	Almindelig
	Udslæt

	
	Ikke almindelig
	Pruritus

	
	Ikke kendt
	Urticaria

	Knogler, led, muskler og bindevæv
	Meget almindelig
	Myalgi

	
	Almindelig
	Artralgi

	Almene symptomer og reaktioner på administrationsstedet
	Meget almindelig
	Irritabilitet*, gråd*, pyreksi†, asteni, smerter/ømhed på injektionsstedet

	
	Almindelig
	Erytem/rødme på injektionsstedet, hæmatom på injektionsstedet, induration på injektionsstedet, ødem/hævelse på injektionsstedet

	
	Ikke almindelig
	Papel på injektionsstedet

	
	Ikke kendt
	Influenzalignende sygdom


*Specifik for pædiatriak population, (se pkt. d. Pædiatrisk population)

‡ For kliniske karakteristika se pkt. c. Beskrivelse af udvalgte bivirkninger
† Meget almindelig hos småbørn (se pkt. d. Pædiatrisk population), Almindelig i den samlede population
c. Beskrivelse af udvalgte bivirkninger

Tilfælde af neurotropisk sygdom (kendt som YEL-AND), af hvilke visse har haft dødelig udgang, er blevet rapporteret at forekomme inden for 30 dage efter vaccination med Stamaril og andre gul feber-vacciner. YEL-AND kan manifestere sig som enten encephalitis (med eller uden demyelinisering) eller som en neurologisk sygdom med påvirkning af det perifere nervesystem (f.eks. Guillain-Barré syndrom). Encephalitis begynder som regel med høj feber med hovedpine, som kan udvikle sig til at omfatte encephalopati (f.eks. konfusion, letargi, personlighedsændring der varer mere end 24 timer), fokale neurologiske udfald, cerebellar dysfunktion eller krampeanfald. YEL-AND med påvirkning af det perifere nervesystem manifesterer sig sædvanligvis som svaghed i bilaterale ekstremiteter eller perifer kranial nerveparese med nedsat eller manglende senereflekser (se pkt. 4.4). 

Der er rapporteret om neurologisk sygdom, der ikke opfyldte kriterierne for YEL-AND. Manifestationer kan omfatte tilfælde af aseptisk meningitis eller krampeanfald uden associerede fokale neurologiske symptomer. Disse tilfælde er som regel milde til moderate i sværhedsgrad og forsvinder spontant.

Tilfælde af viscerotropisk sygdom (kendt som YEL-AVD, og tidligere beskrevet som ”febrilt multiorgansvigt”), hvoraf visse har haft dødelig udgang, er blevet rapporteret efter vaccination med Stamaril og andre gul feber-vacciner. I størstedelen af de rapporterede tilfælde startede tegn og symptomer inden for 10 dage efter vaccination. Indledende tegn og symptomer er uspecifikke og kan inkludere pyreksi, myalgi, træthed, hovedpine og hypotension, der potentielt udvikler sig hurtigt til leverdysfunktion med gulsot, muskelcytolyse, trombocytopeni og akut åndedræts- og nyresvigt (se pkt. 4.4).  

d. Pædiatrisk population

Sikkerheden af Stamaril i den pædiatriske population er blevet undersøgt i et klinisk studie udført med 393 småbørn i alderen 12 til 13 måneder, der fik Stamaril og placebo samtidigt.

Sikkerhedsprofilen blev vurderet i de første 4 uger efter vaccination.

Følgende mest hyppigt rapporterede bivirkninger, der er specifikke for den pædiatriske population, blev rapporteret som “meget almindelige”: irritabilitet (34,7 %), manglende appetit (33,7 %), gråd (32,1 %) og døsighed (22 %).

De andre bivirkninger, der er rapporteret hos småbørn, blev også rapporteret fra studier i den samlede population:  

- Smerter ved injektionsstedet (17,6 %), pyreksi (16,5 %) og opkastning (17,1 %) blev rapporteret som “meget almindelige” hos småbørn. Pyreksi og opkastning blev hyppigere rapporteret end i den samlede population (se tabel i underafsnit b. Tabel over bivirkninger).

- Erytem ved injektionsstedet (9,8 %) og hævelse ved injektionsstedet (4,4 %) blev rapporteret som “almindelige” hos småbørn, men med signifikant højere hyppighed sammenlignet med den samlede population. 

e. Andre særlige populationer 

Arvelig eller erhvervet immundefekt er blevet identificeret som en potentiel risikofaktor for alvorlige bivirkninger, herunder YEL-AND (se pkt. 4.3 og 4.4). 


En alder på over 60 år (se pkt. 4.4) er blevet identificeret som en potentiel risikofaktor for YEL-AVD og YEL-AND. 


En alder på under 9 måneder (herunder spædbørn, der eksponeres for vaccine via amning) (se pkt. 4.4) er blevet identificeret som en potentiel risikofaktor for YEL-AND.

Thymus-dysfunktion eller thymektomi i anamnesen (se pkt. 4.3 og 4.4) er blevet identificeret som prædisponerende tilstande for YEL-AVD. 

Indberetning af formodede bivirkninger
Når lægemidlet er godkendt, er indberetning af formodede bivirkninger vigtig. Det muliggør løbende overvågning af benefit/risk-forholdet for lægemidlet. Sundhedspersoner anmodes om at indberette alle formodede bivirkninger via:

Lægemiddelstyrelsen
Axel Heides Gade 1
DK-2300 København S
Websted: www.meldenbivirkning.dk
4.9
Overdosering

Der er rapporteret tilfælde af administration af mere end den anbefalede dosis (overdosering) af Stamaril. Når der er rapporteret bivirkninger, svarede oplysningerne til den kendte sikkerhedsprofil for Stamaril som beskrevet i pkt. 4.8. 

4.10
Udlevering


A

5. 
FARMAKOLOGISKE EGENSKABER
5.1
Farmakodynamiske egenskaber

Farmakoterapeutisk klassifikation: Gul feber-vaccine (levende). ATC-kode: J07B L1. 
Stamaril er en levende, svækket gul feber-virusvaccine. Som med andre levende, svækkede virale vacciner, opstår der en subklinisk infektion i raske modtagere, som resulterer i produktionen af specifikke B- og T-celler og fremkomsten af specifikt cirkulerende antistof. En neutraliserende antistoftiter på 1:10 formodes at korrelere med beskyttelse. 

Beskyttende immunitet kan påregnes fra omkring 10. dagen efter vaccination, varer mindst 10 år og kan være livslang.
I kliniske studier hos voksne er det blevet vist, at der 28 dage efter vaccination med Stamaril er opnået serokonversionsrater på 93 % og 100 %. 

Pædiatrisk population

I et klinisk studie udført med 337 småbørn i alderen 12 til 13 måneder var gul feber-seropositivitetsraterne 28 dage efter injektion af Stamaril 99,7 % (98,5; 100,0), og de geometriske gennemsnitlige titre var 423 (375; 478). I et andet klinisk studie udført med 30 børn og unge i alderen 2 til 17 år blev der observeret en serokonversionsrate på 90 til 100 %, hvilket bekræfter resultater observeret i tidligere kliniske studier.

5.2
Farmakokinetiske egenskaber

Der er ikke udført farmakokinetiske undersøgelser. 

5.3
Non-kliniske sikkerhedsdata
Der er ikke udført non-kliniske undersøgelser. 

6.
FARMACEUTISKE OPLYSNINGER
6.1
Hjælpestoffer
Pulver: 
Lactose 
Sorbitol E420 
L-histidinhydrochlorid 
L-alanin 
Natriumchlorid 
Kaliumchlorid 
Dinatriumphosphatdihydrat 
Kaliumdihydrogenphosphat 
Calciumchlorid 
Magnesiumsulfat 

Solvens: 
Natriumchlorid 
Vand til injektionsvæsker. 

6.2
Uforligeligheder

Da der ikke foreligger nogen forligelighedsundersøgelser, må denne vaccine ikke blandes med andre lægemidler. 

6.3
Opbevaringstid

3 år. 
Efter rekonstitution skal lægemidlet anvendes øjeblikkeligt. 

6.4
Særlige opbevaringsforhold

Opbevares i køleskab (2 °C-8 °C). Må ikke nedfryses. Opbevar hætteglasset med pulver og sprøjten med solvens i den ydre karton for at beskytte mod lys. 

Se pkt. 6.3 vedr. oplysninger om opbevaringsforhold efter rekonstitution af lægemidlet. 

6.5
Emballagetype og pakningsstørrelser
Pulver i hætteglas (type I glas), med prop (chlorbutyl) og aftagelig kappe (aluminium) + 0,5 ml solvens i fyldt sprøjte (type I glas), med stempelprop (halobutyl) og monteret kanyle og beskyttelseshætte til kanylen (naturgummi eller polyisopren)– pakningsstørrelser med 1, 10 eller 20. 

Pulver i hætteglas (type I glas), med prop (chlorbutyl) og aftagelig kappe (aluminium) + 0,5 ml solvens i fyldt sprøjte (type I glas), med stempelprop (halobutyl), og hætte (styrenbutadien) – pakningsstørrelser med 1, eller 10. Hættespidserne på de fyldte sprøjter indeholder et naturgummi/latexderivat.

Pulver i hætteglas (type I glas), med prop (chlorbutyl) og aftagelig kappe (aluminium)  + 0,5 ml solvens i fyldt sprøjte (type I glas), med stempelprop (halobutyl), og hætte (styrenbutadien) med 1 eller 2 separate kanyler – pakningsstørrelser med 1 eller 10. Hættespidserne på de fyldte sprøjter indeholder et naturgummi/latexderivat.

Ikke alle pakningsstørrelser er nødvendigvis markedsført. 

6.6
Regler for bortskaffelse og anden håndtering
Ved injektionssprøjte uden påsat kanyle: Efter at have fjernet hætten på sprøjtespidsen skal en kanyle trykkes fast på enden af injektionssprøjten og sikres ved at dreje den en kvart omdrejning (90°).

Vaccinen rekonstitueres ved at tilsætte den medfølgende solvens fra den fyldte sprøjte til hætteglasset med pulver. 

Hætteglasset omrystes og, efter fuldstændig opløsning, trækkes den resulterende suspension op i den samme injektionssprøjte. 

Før indgivelse skal den rekonstituerede vaccine omrystes kraftigt. 

Skal anvendes umiddelbart efter rekonstitution. 

Efter rekonstitution er suspensionen beige til pink/beige og mere eller mindre opalagtig. 

Kontakt med desinficerende midler skal undgås, eftersom disse kan inaktivere viruset. 

Ikke anvendt lægemiddel samt affald heraf skal bortskaffes i henhold til lokale retningslinjer. 

7.
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Lyngbyvej 2


2100 København Ø
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