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1po AOKJIiHIYHI JoCTizKeHH

1. Ha3Ba nikapchkoro 3acody (3a
HAsBHOCTI - HOMEP pEECTpaIiiHOrO
[OCBIIYEHHS ).

ITHEBMOCH/I/PNEUMOSIL Baxkyuna ons
npoghinakmuKku nHeeMOKOK08oi iHexyii, nonicaxapuona,
Kon’10zoeana (10-eanenmna, adcopoosana)

1) Tum mikapcekoro 3acody, 3a IKHUM
npoBoiMiIacs abo IIaHyeThes
peecTpallis

UlikapcoKuii 3acié 3a nO6HUM. 00CbE (A6MOHOMHE 00CHE):
IMeduunuil iMynobionoziunuii npenapam;
06a dilo4a pevosuna

2) IpoBEIEHI TOCIIPKEHHS

TaK Hi fKINO Hi, OOTPyHTYBaTH

2. ®apMaKoIoris:

1) neperHHA (hapMaKOAHHAMIKa

Hoeo3enandcwki 6ini kponi Oynu iMyHizoeani 3-ma 0o3amu
Docnioxcyeanoi eéakyunu i pedpepenmuoi KoH’r0206anHoi
eaxyunu «llpesenapl3®» (niensoeanuii kKomnapamop).
/[na mpvox eHympiwiHboM’A308UX IH’€EKUIll KpONAM 3
inmepeaiom y 2 musicni npu 00Hopa3oe6iil 003i/in’exyii ona
L1r00unu  euKkopucmosysanu mpu cepii 00H00030601 ma
pazamooosoeoi eakyunu npomu PCVI0 SIIL ma
iyenzosarnozo komnapamopa. Koscna zpyna cknadanaca 3
4 Kponie/cmame y KOJICHOMY 00CIIONCEHHI,

Cuposamxu meapun, Akum esoounu éakyunu SIIL PCV10
avo «llpeeenapl3®y, eiobupanu 0o (neped eakyuHauicro)
ma uepes 2 mudchi nicaa I1-i, 2-i ma/abo 3-i in'exyii (14-i,
28-11 ma/abo 42-1i denw ionoegiono). Yci spasku cuposamiu
Oyno obcmediceHo HA IMYHHOZEHHICMb 30 HACHMYRHUMU
napamempamu:

4) 3azanoni mumpu IgG: memodom MyabMIUNIEKCHOZ0,
ceponoziunozo ananizy ona oyinku 3azansnozo IgG w0oo
pi3HUX nHeéMOKoKoeux cepomunie ma CRM197.

B) Tumpu (yHKYIOHANbHUX QHMUMIN: 3 MEMmoo OUIHKU
mumpie yHKyioHANbHUX AHMUMIN ByN10 NPOGeOeHO aHai3
onconoghazoyumyronoi  akmuenocmi  (O®PA) npomu
BAKYUHHUX CEPOMUNIE.

Taxkoxc 6 KoxcHili 2pyni mEaApuH  GUIHAYANUCA
ceomempuuni  cepeoni mumpu (I'CT) cneyugiunuxi
anmumin 00 piznux cepomunis i 95% oOosipui inmepeanu.
Byno euseneno, w0 y cupoeamKkax eaKyuHO8aAHUX MEAPUH
6 NOPIGHAHHI 3 Mumpamu 00 eaKyuHayii cnocmepizanoca
SHauYHe 30INbUWEHHA MUmMPIe 3a2aNbHUX CREWUPIYHUX 00
cepomunie aHmumin, @ MaKolNc MuUmpie HyHKYiOHAIbHUX]
aHmumin npomu  écix NHEBMOKOKOGUX cepomunie, wio
gxo0ams 0o cxkaady IIKB10 CIHIII (PCVI0 SIIL).
Sagpikcosano 3Haune 30INbWEHHA AK 3A2a1bHUX MUMPIE
IgG, mak i mumpie O®A nicaa 2-i in’exyii (1-ii 6ycmep)
HOpieHAHO AHANOZIYHUX ROKA3HUKIE nicaa 1-T in’eKkuii, wio
ceiouuno npo oycmep-epexm. Iicna 3-i 0o3u 3azanwvhi
mumpu IgG, axk i mumpu OPA npomu ecix cepomunis,
HOPIGHAHO 3 AHANOZIYHUMU NOKAZHUKAMU nicaa 2-1 0o3u,
abo 3anuwanuca Ha  NONEPeOHLOMY  piéHi,  abo
3oinbmyeanuca. Obudsa mMemoou aHaNi3y NOKA3AAU, WO
KoH tlozoeana eakyuna 3o0amua inHoykysamu y Kponie T-
3a/1edicHi  AHMUNHEEMOKOKO06E  nonicaxapuod-cheuuudiuni
IgG ma (pynKyionanbHi aHmuminig nPomu 6Cix 6AKWYUHHUX]

cepomunie. Tumpu aumumin y 6unaoky 6cix mpbox cepii




00100030600 | OGazamooo3zoeoi ¢opmu ITKBI0 CIIIII
(PCV10 SIIL) é6ynu nopisniosanumu oo «llpeeenapl3®y i
3a mumpamu IgG, i 3a mumpamu ODPA. Tumpu anmu-
CRM197 IgG 6ynu makodic nopieHAHUMU 3 AHANOZIYHUM
noxkaznuxom «llpeeenapl3®». Ilo mpu cepii 00H00030601 |
bazamo0o3oeol hopmu eaxkyunu ananisyeanuca vepes 1 pix
nicna ix eupodnuymea, mumpu IgG i mumpu ODPA 6ynu
HOPIGHAHUMU 3 6UXIOHUM MUMPOM, L0 OY6 OOCAZHYMUN Ha
IMOMeHm 6UpPOOHUYMEA 6AKWUHU WIAAXOM 3-0030601 cXeMU,
iMyHIZayii.

lani 3 iMynHo2eHHOCMI Yy  Kpoaie cay2yiomb  AK|
niomeepoxcenna  Qi3UKO-XIMIMHOI  XAPAKmMepucmuKu
npooykmy. Pezynomamu ui000 3a2a1bHOT IMYHOZEHHOCH]
IIKB10 CIIILT (PCV10 SIIL) ceiouame npo T-3anedxncHy
IMYHHY 8I0n06i0b NPOMU KOH 10206AHUX HOTiCcaxapudie ycix
GAKYUHHUX CEPOMUNIB, U0 6X00AMb 00 CKAA0Y 6AKWUHU,
ma  nopiéHAHHicmb  O0ocniodcyéaHol  6AKWUHU 3
tiyensoeanum komnapamopom «llpesenapl3®y» ¢ naanil

IMYHO2eHH020 nOMEnyiany.

2) BTOpHHHA apMaKoJHHAMIKA

/locnioscens émopunHol ghapmakoounamixu Bakyunu ons
flpoqbijmkmuku NHeeMOKOKo6oI iHpeKyii nonicaxapuonoi,
IKoH '10206an0i (adcopbosanoi) ne nposodunocy, OCKIIbKU
32i0H0 3 Hacmanoeow BOO3 npo npoeedeHHA OOKNIHIMHUX]
0ocniddceHbv  6AKUUH, MAKI  OOCNIONCEHHA He €
0006’A3K06UMU RPU NPOBEOEHHI OOKTIHIYHUX 00CNIOMNCEHD
eakyun [WHO guidelines on non-clinical evaluation of|
vaccines, 2005].

3) ¢apmakosnoris 6e3nexu

locniodycenna 0Oyno npoeeodeHo 6 pamMKax OOCHiONCeHHA
moKkcuyHocmi npu noemopHomy eéeedenni. /locnioxcysana
GAKYUHA 6600UNACH SHYMPIIUHbOM A3080 A0 NIOWIKIPHO
060M 8UOAM O00CNIIOHUX MEAPUH (L{YPaAM MA KPOJIAM) Y 003l
0,5 ma/meapuna.

Y orcoonoi meapunu ak ¢ KonmponwHhiii zpyni, max i e zpyni
00CNiONCYBaAHO20 Hpenapamy 3HAYHUX 3MIH 3  00K))
cucmemu Kpogi i 6ioxiMiYHUX NOKA3HUKIE CUPOBAMKU KOGl
He 6UA6NEHO0, CYMMEGUX 3MIH 6 MAKPOCKORIMHUX ma
2ZICMORamMonoZiYHUX HOKA3ZHUKAX MAKONC He 8UABNEHO.

4) papmakoMHaMiIdHiI B3aeMOJi

He npoeodunuce, OCKiTbKU HIAKI HOoI ad’roeanHmu Hel
eukopucmosgysanuce. Lle eionogioae nacmarnosam BOO3 3
OOKNIHIYHOI OYIHKU GAKWUH.

3. ®apMaKOKIHETHKA!

DapmaxokinemuyHi  00CNONCEHHA He RPOBOOUNUCH,
OCKIbKH Yy CKAa0i  GAKWUHU  O1A  Rpoghinakmuku
NHEeMOKOK0680F iHhekuii nonicaxapuonoi, Kow’i0206anoi
(10-6anenmnoi, aocopboeanoi) He GUKOPUCMOBYEMbLCA
Hoeull ad’roeanm. Lle gionosidae pexomenodauiam BOO3 3
OOKNIHIYHOI OUIHKU 6AKWUH.

1) aHATITHYHI METOAMKH Ta 3BITH
1010 X Basigartii

/{4 oyinku iMyHHOZEHHOCIE 3ACMOCO8Y8ANUCA 6HYMPIUIH]]
Keanighikoeani memoou ananizy mumpie IgG i ODA.

\B po3po6uyi 6akyuHu He 3ACMOCOBY8ANUCH HOGI a0 t0eanmu
uu cnocobu 66€0€HHA, momy 00cnioxceHHA
dapmakokinemuku  eakyuHu  Ona  npodinakmuku

nHeeMoKoKo6oi IHeKuil nonicaxapuonoi, KoH’rzoseanol




(10-6anenmnoi, adcopbosanoi) ne nposodunuca [WHO
uidelines on nonclinical evaluation of vaccines, 2005].

2) BCMOKTYBaHHS

B pospobuyi eakyunu ne 3acmocosyeanucey nogi ad’weanmu
YU Cnocobu 66e0eHHA, MOMY OOCTIONCEHHA 6CMOKIMYBAHHA
BAKYUHU ONA RPOPINAKMUKU HHEBMOKOKOGOI iHgheKyil
nonicaxapuonoi, Kox’10206anoi (10-6anenmnoi,
@ocopbosanoi) ne nposéodunuca [WHO guidelines on
nonclinical evaluation of vaccines, 2005].

3) po3mo/iia

B pospobuyi eaxkyunu ne 3acmocoeyeanucv Hoeui crkiad,
Ho6i  ad’loeanmu  4u  cnocobu  66ed0eHHA, MOMY
00CiONCeHHA PpO3n0dINYy GaKUUHU OAA npodinakmuxy
HHE8MOKOK060I IH(eKyil nonicaxapuonoi, Kow’wzoeanoi
(10-6anenmmnoi, adcopboeanoi) ne nposodunuca [WHO,
guidelines on nonclinical evaluation of vaccines, 2005].

4) MeTabo1izmM

B pospobuyi eaxyunu ne 3acmocosysanuce Hoeuii crkiad,
Hosi  ad’losanmu  4u  cnocodu  66e0eHHA,  MOMY
Q0CNi0NCeHNA MemabONi3MYy 8AKWUHU ONA RpodinakmuKu
NHE6MOKOK080T IH(eKyii nonicaxapudnoi, Kow’1020eanoi
(10-eanenmnoi, adcopbosanoi) ne nposodunuca [WHO
guidelines on nonclinical evaluation of vaccines, 2005].

5) BUBEICHHA

B po3pobui eaxyunu He 3acmocosyeanuce Hoeuil ckuald,
Ho6i  ad’tosanmu  4u  cnocobu  6eedeHHA, MOM)]
00CNiONHCEHHA GUGEOCHHA GAKWUHU ONA Hpoginakmuxu
HHeeMOKOK068OI inghekyii nonicaxapuonoi, kow’rozosanoi
(10-sanenmnoi, aocopbosanoi) ne nposodunucs [WHO,
guidelines on nonclinical evaluation of vaccines, 2005].

6) hapMaKOKIHETHYHI B3a€MOi1
(moxmiHigHi)

B po3pobui sakyuHu He 3acmocoeyeanuch Hoeuii cKiao,
Hogi  ad’loeanmu  4u  cnocobu  86e0eHHA, MOMY
00CniOdNCeHHA (hapmaKoKinemuuoi 63aemMo0il 6aKyunu Ons
HPOPINaKmuKu nHeeMoKoOKo60l ingexyii nonicaxapuonoi,
KoH’10206anoi (10-eanenmnoi, adcopboeanoi) 3 iHwuMU
ikapcokumu 3acobamu He nposodunuca [WHO guidelines
on nonclinical evaluation of vaccines, 2005].

7) 1111 hapMaKOKiHETHYHI
JTOCIIIIKEHHS

B po3pobyi eakyuHu He 3acmocoeysanuch HOGUIl CKIao,
HO6I ad’roeanmu 4u cnocobu 66e0eHHA, MOMY HiAKi iHui
hapmakoxinemuuni  Q0CniONCeHHA — GaAKWUHU — ONA
npoIaKmMuUKu nHE6MOKOK0B8OI iHeKyii nonicaxapuonoi,
Kon’wzoeanoi  (10-eanenmnoi, aocopboeanoi)  He
nposoounucs [WHO guidelines on nonclinical evaluation of
vaccines, 2005].

4. TOKCHKOJIOTiA;

1) TOKCHYHICTD Y pa3i 0JIHOPa30BOro
BBE/ICHHS

azanom Oyno nposeedeno 4 OOKNIHIUHI Q0CHIONCEHHA
moxcuynocmi IIKB 10B (PCV 10V); oocnidncennsn
mpoeodunuca Ha wypax ninii  Sprague-Dawley |
HOB03€/IAHOCHKUX DIIUX KPONAX WLNAXOM 66€0CHHA PA3060]
0031 BHYMPIUIHBOM A3060 ADO RIOUIKIPHO.

\Bevozo: Lypu Sprague Dawley i3 60 camuie ma 60 camox]
Oynu eunaokosum 4wunom posdineni na 12 zpyn, i koxcna
epyna € excnepumenmi cknaoanaca 3 5 uiypie/cmame; |
H0603enaHOCHKI Oini Kponuxu 3 48 camuie ma 48 camox
Oynu eunaokoeum uuHom posodineni na 12 zpyn. Koxcna
2pyna cKkaadanaca 3 4 camyie ma 4 camMKu Kponukie.




3azanom:

- w{ypu ninii Sprague-Dawley i3 60 camuie i 60 camox dynu
BURAOKOBUM YUHOM Po3n0dineni na 12 zpyn, i kodcna zpyna
6 eKcnepumenmi ckaadanaca 3 5 wypie/cmams;

- HO603eNanOcbKi Oini kponi i3 48 camuyie ma 48 camox 6yau
BURAOKOGUM YUHOM po3nodineni na 12 zpyn, koxcna 2pyna
crknadanaca 3 4 camyie ma 4 camox.

3a  Koxcnolo 2pynolo wgypie i Kponie cnocmepizanu
npomazom 14 ouis.

\Pezynomamu 00CNiOMNCeHNA HoKazanu, wo
GHYmpiuiHboM’A306e ma nIOWIKIpHe 66edeHHA 00HilE 003U
(6ygpep, ao’roeanm, pegpepenmna pewosuna 1X ma
HHE6MOKOK08a KoH’lozosana eaxyuna-I, moomo 1X, 10X
ma  20X) wypam  ninii Sprague Dawley ma
Ho603eNanOCbKumM  Oinum  kponsm y 003 (0,5
IMI/UYP/KPONUK) He  CHpUMUHWIO cMepmHOcmi ma
HECHPUAMIUGO20 GNIUEY HA CMAH 300p08'a, picm ma
cnodicusanna  inci  wypie/Kponie  Gydv-axoi cmami.
VIikysanna y 06ox cmameil He 6nIUGAJI0 HA 2eMAMOI02I4H]]
HOKA3HUKU Ma hapamempu 320pManHA Kpoei.

IIpu  posmumni  makpockoniynux  ypasicens He|
CHOCMEPI2anoca ma He 8UABNANO IHCOOHO20 YPANCCHHA 6
Micyax in’exuiil y #co0nozo 3 wyypie/kponie. Mikpockoniumno
WMIHIMANbHUT Ma NezKuil CMyRiHb XPOHIYHO20 3anaieHHA
cnocmepizaeca y 2pynax, W0 OMPUMYEANU KOHMPONL
(ad’roeanm), Odocnioxncyeanuii  3pasoxk  (nHeeMoKoKosa
KoH’l0206ana eaxkyuna-I) ma pegpepenmna peuosuna
(«IIpesenap 13®»). Xponiune 3ananennsa ¢ micyi in'exuyii
B8ANCANIOCA MICYeCB0I0 peaKuiclo y 8i0n0eidv Ha ad'toeanm
ma aod’roeanm y cknadi éaKyuHu, a He no6'aA3aHe 3 NPAMOIO
icto gaxyunu,

3 02180y Ha U eGUKNA0eH] pesyismamu
CROCImEpedcysane Aguuie (XpOHIYHe 3AnA/IeHHA 6 Micli
i ’€xyii) Oy10 nodibnum y wypis/kponis 6 2pyni ad’oeanma,
«Ilpeserapl3®» ma  HHe6MOKOKO8OI  KOH’10208aHOI
eakyunu—I, i 6 eKcnepuMeHmMANbHUX YMOBAX HpU
SHYMPIWHbOM’A3060MY Ma RIOWIKIDHOMY 66e0eHNHI He
BUKNUKANI0 nOGIMHUX peakyiii Hi y wqypie ninii Sprague-
Dawley, ni y nHogoszenandcokux 6inux Kpouie nasimv npu
003i, wo Oyna ¢ 20 pasis binbwio1o 3a 003y ONA NHOOUHU.

2) TOKCHYHICTB y pa3i MOBTOPHHX
BBEJICHB

3azanom 6Oyno npogedeno 3 OOKNiniuHi docnidNceHHA
mokcuunocmi IIKB 10B (PCV 10V) npu noemopnomy
66€0eHHi; 00CNIONCEHHA RPOGOOUNUCA HA WYpax NiHii
\Sprague-Dawley abo nososenanocokux 6inux Kponax:

- 43-0enne (4 yuknu) oocnidrceHHA MOKCUYHOCTI 6AKIUH U
ona npoginakmuxu HHEBMOKOK080T inghexyii
nonicaxapudnoi, kon’rzoeanoi, 10-eanenmnoi  npu
HOGMOPHOMY 66e0eHNi HA HO603eIAHOCLKUX BLNUX KPONAX.
Baxkyuny (3 miomepcanom i 6e3  miomepcany),
«llpesenapl3®» (pegpepenmna peuoeuna) i ao’roeanm
6600UNU GHYMPIINBOM A3060 2PYRAM KPOJlié, HO Homupu
0CcoOuHU KodICHOI cmami 6 2pyni, 00uH paz Ha 06a mudichi (4
WUKIU) npomazom 43 Oonie (0ens 1, 15, 29 i 43) dozoro 0,5
MJI/KPOJTb.




Kpim mozo, 0odamkogi zpynu no 0ea Kponi koxcHoi cmami
(epynu  Oocnidcysanoi pewosunu, zpynu pedepenmuoi
peuosuHu ma ao'l06aHMHUX KOHMPOJILHUX 2PYR) O0aul]
cnocmepizanu npomazom noodanvuiux 28 onis, Ona oyinKu
cmitlikocmi, 360pomnocmi a6o GiOMepMIHY8AHHA NPOABIE
moKcuuHux eghexmis.

Kponie wioona o2nadanu Ha 03HAKH MOKCUYHOCHI,
3axeoprosarocmi ma cmepmuocmi. Pemenvne rniniune
00cmediceHHA npogoounoca nepeo HOYaAMKOM
O0CNIONCEHHA, WOMUICHA NPOMA20M HEPIody 66e)eHHA
peuosun i nepiody eioHoenenna. Ilpomazom nepiooy
66€0eHHA PEYOGUH WIKIpY meapun HaA OLIAHUI 66€0CHHA
iH€KYIT 0oOcmedicyeanu ONA 6UABNICHHA MICUEBUX PeaKyill.
Ceped Kkponie, AKi OmMpUMyeéanu 6aAKWUHY, NPOMAZOM
DocniddnceHHA He 0YN0 3adiKco6aHO HCOOHO20 1emaAIbHOZ0
6UNAOKY ceped meapun 6 Zpyni 00CHioHCyeanoi peuoeunu, 6
2pyni pepepenmnoi peqoeuHU ma ¢ KOHMPOAbHIN 2pyni Hi
HpOmMAZOM nepiody 66edeHHA peYOGUH, Hi RPOMAZOM
‘nepioby 6iOHOGNIEHHA,

Tax camo ani 6 nepiod eeedeHHA peuosuH, ani ¢ nepiood
BIOHOGNEHHA 6 MCOOHIN I3 2pyn 6iOXuneHb 6 KAiHiuHUX]
NOKA3HUKAX He Oyno 3agikcoeano. ITi0 wac kniniyHux
o0cmedicenv micyeeux peakyiii 8 micyi in’exuyii He 6UAENEHO
6 JHCOOHIN i3 2pyn aHi 6 nepiod 66e0eHHA PeyosUH, aHi 6
nepioo eioHo6NeHNA.

Ompumani pesynemamu ceiduamv, WO 6aAKYUHA OOA
npoginakmuku nneeMoKkokoeoi iHghexuii nonicaxapuona,
KoH’10206ana, 10-6anenmHa nicna HYMPIUIHbOM 2306020
66edeHHA Homupvox in’exyiii (Oens 1, 15,29 i 43) y 0o3i 0,5
IMI/MEAPUNA He UKTUKANIA 6UOUMUX O3HAK MOKCUYHOCH
y Kponie, 3a eunamkom micyesol pearyii ¢ micyi in’ckuyii,
140 6 2pyni 0ocniodicysanol pewosunu Gyia HOPIGHAHOIO 3
AHANOZIYHOI0 peaKuyiclo 6 KOHMPONbHIN 2pyni ma zpyni
pepepenmnoi  peuosunu. Tsadckicmv peaxuiii ¢ micyil
iH’€KYil 3MeHulyeanaco 3 4ACOM, WO CeIOYUMb HA
B6opomuicme makux peakyiu i GIOHO6NEHHA 00
HOpMabHO20 cmany Ha 72 Oelb.

- Hocnioxcennn MOKcU4HoCmi RHEEMOKOK080]
KOH’10208aHOT saxyunu-1 npu HOGMOPHOMY
BHYMPIWHbOM A3060My 86e0eHHI (5 YUKNIG) Ha wypax NiHii
Sprague-Dawley 3 4-musicneeum nepiodom eionoenennn ma
imynozennicmio. Jlane OocnidicenHa npoeodunoca 3
MEMoI0 OWIHKU CUCMEMHO20 MOKCUYHO20 HOMEHUiany
BAKUUHU ONA RPOPINAKMUKU NHEEMOKOK060I IHpeKyil
nonicaxapuoHoi, KOH’I0208AHOI, 10-eanenmmnoi
(nneemoKokoea Kow'l0zoeana eaxyuna-I) npu esedenni 5|
GHYMPIUHBEOM 'A306UX IH’CKYII (Pa3 Ha 08a MUIICHI) WYpam
inii Sprague-Dawley. Ife docnidscenna mano na memi
Haoamu ingopmayilo npo O0cHO6HI MOKcUYHI edexmu,
opzanu-minteni ma owinky "Piena nobiunux egpexmis, uio
He cnocmepizaiombca (NOAEL)'", a maxodic 36opomuicmo
CHOCHEPeNCYSAHUX 3MIH, AKW{O MAKI €, RICIA RPURUHEHHA
66edennn eakyunu. Ananis iMyHozeHHocmi nposoouiu 3
Luemom OUIHKU DIGHIG 6NUGY 8AKWUHU.




3azanom 85 camyie ma 85 camox 6ynu eunadkosum wurom
posnodineni y wicme 2pyn. Koxcna ocmnosna zpyna
cknaoanaca 3 10 wyypis/cmanis, modi Ak zpynu eidnosenns
CKNA0ANUCA 3 5 uiypie/cmamy/2pyna.

{ypam y 6i0nosioHUX 2pynax GHYMPIIHBOM 73060
6eoounu Oygep, ao’oeanm i «Illpegenapl3®» ¢ 06’emi
pazoeoi 003u Ona NIOOUHU, A NHEEMOKOKO0GI 6aKUUHU — 6
00°emi pasosoi 003u 0na edunu, 003010 6 10 i 003010 ¢ 20
pasie binbwiolo 3a pasosy 003y ona modunu. Koxcromy
wypy y oocnidcenni eeoounu hixcoeanuii 06’em 0,5
MA/uyp  6600unu 'y 0sox odinankax (moémo no 0,25
M/Oinanka). Konmponeny pewoeurny ma oocnioxcysarny
PeuoeUHY He 6600UNU 2PYRAM 6IOHOGNEHHA hpomazom 4
MUIICHIG nicna 66edeHHA ocmannbol (5-i) in’exuii.
Buympiwnoom’asose eeedenna (5 yurnie) Gyghepy,
a0’tosanmy, «Ilpesenapl3®» (I pazoea doza ona n0dunu)
ma 6aKyUHU 0114 RPOPInaKmuKu nHeEMOKOK060 inghexuii
nonicaxapuonoi, kon’wzoeanoi, 10-eanenmnuoi npu 6cix
pisnax 003 (1, 10 ma 20 pasie do3u Ona modunu) Ha
DICOOHOMY PpiGHI 003U He BUKIUKANO 3aX60PI0GAHOCHI,
NpOAGIe KNIHIYHUX O3HAK, 3MIH 6 KAIHIYHUX NOKAZHUKAX,
BMiH 6 choxcusanti idci ani y camyis, i y camox.

3HauHi 3MIHU OudpepenyianvHux nokasnuxis (neiikoyumis,
Heiumpodhinie,  eosunoinie ma  nimgpoyumis), w0
CROCHMepI2ANuUCcA NpomazoM Rnepiody 66e0eHHA pevosuH,
cnocmepizanaca i 6 Kinyi 28-0ennozo nepiody éionoenenna.
Konyenmpayia ¢ibpunozeny y nnasmi kposi 6yna snauno
BUWOI0 Y 6CIX 00CNIONCYSAHUX CAMOK 8 Ycix 2pyhax — i 6
2pynax 0ocnioxncy6anoi pewosunu, i ¢ zpyni pegpepenmrnoi
PeYO0BUHU, Ale Yel NOKAZHUK HOBEPHYECA 00 UXIOHUX
Minimanone nioguueHnA pieHa NeiKoyumie
CHOCMEpI2ANocA y camyieé & ycix zpynax 00cnidxcysamoi
pevoeunu. 3nudcenuil pieeHv anbOyminy, niosuujeHuil
pieenv 2n00yniny [ nonudicene cnigsionowenna A/T
crocmepizanuca y ocobun 060x cmameii ¢ ycix zpynax]
Oocnidxcysanoi i pepepenmnoi peuosunu. Ilideuwenns
pieHA 2100y niny cnocmepizanoca y camox 6 zpynax G5 i G6
6 KiHWi  nepiody  6iOHOGNeHHA 3  3HUMNCEHHAM
cnigsionowenna A/I' y ocobun 060x cmameii ¢ ycix zpynax
Qocnioncysanoi pevosunu. Ilpu 3azanvnomy obcmedicenni
Micup in’exuiil 6yn0 uaAeIeHO npucymuicme Ginux YAMOK.
IlIpu  mixpockoniuHomMy auanizi i ypasxcenua 6yno
niomeepodiceno AK XpoHiuHe aKmueHe 3ananeHHA 6 Micui
iH’exyii. B cucmemnux opzamax meapun 6 2pynaxi
00CNiONCYBanol peuoGUHU HIAKUX MIKPOCKORIYHUX 3MiH He
6UAGIEHO.

B opynax eionoenenna peaxyia 3ananennsa (xpowiume,
BANANEHHA 1e2K020 Ma CepeoHbo20 CIMYREHI0 MANCKOCHI)
Oyna nodibnoio 00 miei, w0 cnocmepizanaca 6
KoumponwHiti 2pyni (G2R) i e 2pynax odocnidacysanoi
pevoeunu (G4R, G5R i G6R).

Iliocymosytouu: 3MiHu, W CcrOCHIEpizanuUcA NPoOMAZOM
nepiody 66¢0eHHA peYOGUH, OYIU pesepcusHUMU, 3d
BUHAMKOM  HOKA3HUKIE DioXIMIYHO20 aHaNi3zy Kpoel




(niosuwenuii pisens 2nobyniny y camox ¢ zpynax G5 i G6,
BHUdNCeNe cnigeionomenna A/ y ocobun o6ox cmameii ¢
ycix cpynax Oocnidicysanol pewosurnu) 3 MiniMaabHum
Olanasonom eapiauiii y camuie i y camox. Peakyin,
BANANEHHA (11e2K020 Ma CepedrbO20 CIYNEHI0 MANCKOCH)
¢ Konmponvnii epyni (G2R) i ¢ epynax oocnioxncysanoi
peuosunu (G4R, G5SR i G6R) nocuna nodionuii xapaxmep i
y 0cobun o0box cmameii chocmepizanaca Hagime hicas
BaKinuenna 28-dennozo nepiody eionosnenna. Teapunam 3
KOHMPONbHOL 2pynu i 2pynu docniodicysanoi pewogunu dyno
nompiono Ginbwe, Hinc 28 Ownie Ona eiOHo6NeHHA |
noseprenna ¢ Hopmy. Ilpome, cnocmepescysani peaxyii
BAnaneHHA/3MIHU 66ANCAIOMLCA OHIKYSAHUMU HACTIOKAMU
IMYHHOU peakyil na eeedeHHA pehepenmnoi pevoeunu
ma/abo docnidxcyeanoi pewogunu.

3 02140y na ompumani pesynemamu € ouesuonuM me, wio
cnocmepencyéani asuwia (XponiuHe 3ananeHHa 6 Micui
(€Kil / 3MinU 6 KNIHIYHUX NOKA3HUKAX aHAN3Y Kpogi) 6
epyni  «llpesenapl3®» (1 o0osa ona mwoounu) Gynu
noOiOHUMU 00 muxX, WO crocmepizanuca ¢ zpyni
Oocnioxncysanoi pewosurnu IIKB-I (0o3a 6 20 pasie Ginvwa
3a 003y 01a odunu). Jo mozo xe, 6 ymosax docnidxcenns
\npu 003i ¢ 20 pasie Ginvuiii 3a 003y Ona nodunu IIKB-I npu
HO6MOPHOMY 6HYMDIUIHbLOM A3060MY 66edenHi (5 yuKis) y
wiypie ninii Sprague-Dawley niakux nobiunux peaxuiii ne
GUKTUKATA.

= Hocnioncennsn MmMOKCUYHOCHI RHEBMOKOKO80I
KoK 10206aH01 eakyunu-1 npu HOBMOPHOM)]
6HYMpilUHbOM'A3060My  68edenni (5 wyuknis) Ha
HOB03EIAHOCLKUX OINUX KPONAX 3 hepiodoM @idHoeneHHA
ma iMynozennicmio. Jlane docnidncenna nposéodunoca 3
MEMOI0 OUIHKU MOKCUYHO20 NOMEHWIany 6aKyuHu Oas
npoghinakmuKu nHeeMoKkokosoi ingexyii nonicaxapudnoi,
KoH’1020sanoi, 10-eanenmnor nicna enympzmubo.u A306UX]
iH €KWLl HOB03eNAHACOLKUM BiTUM Kpinam,

3azanom 34 camuyi ma 34 camxu pandommno posnodinunu 6
wicmo ocrnoenux zpyn. Kojcna ocnoena 2pyna cknaoanaca
i3 4 camuie i 4 camox. I'pyn gionoenenns dyno 5, no 2 camui
i no 2 camku ¢ zpyni.

Kponam 6 zpynax Hecamuenozo Konmponto i 6 zpynax
[OHOGNEHHA 3 He2AMUBHUM KOHmMpoem 6600unu no 0,5 ma
Oyepy. Kponam ¢ Konmponvhux zpynax i 6 zpynax]
6ionoenenns eeéoounu no 0,5 mn ad’osanma. B zpyni
pedhepenmnoi  pevosunu kponam eeodunu no 0,5 mn
«lIpesenapl3®». B zpynax oOocnioxcysanoi pewoeunu
esoounu no 0,5 mn ITKB ¢ 06’emi 1-i, 10-mu i 20-mu 003 015
VII0OUH U 6i0N06IOHO.

B epynax  oocnioncyeanoi  pewosunu, pegepenmnoi
peuosuny ma ad’ieanma ani RPOMA2OM Hepiody 6eedennn
pevosun, ani npomazomM nepiody iOHO6NEHHA HCOOHUX]
VIemaibHuX 6UNAOKI6 He CROCIEpI2anocs.

AHi 6 nepioo eeedennn pewoeun, ani ¢ nepiod eionosnenns
6 HCOOHIN i3 zpyn 6iOXU/IEHb 6 KIIHIMHUX NOKAZHUKAX He
gcnocmepicanoce.  Ilio  wac kainiynux obcmediceHs




icuesux peaxyiii 6 micyi in’exyii He euAseHO ¢ HCOOHITI i3
PYR  aHi 6 nepio0 66edeHHA pevoeuH, aHi & nepioo
GIOHOG/ICHHA.
€ounum nasuwem, w0 cnocmepizanoca Mmaiivce @ yeix]
meapun ¢ epyni IIKB-I, «Ilpegenapl3®y i ad’osanma, Gyno
O4YePCOHIHHA 6 Micyi IH’eKUil, AKe NOGHICMIO 3HUKANO
npomsnzom 28 Onie nicna esedenna ocmannwoi in’exuyii.
o mozo e, ¢ ymosax docnidscennn npu 003i ¢ 20 pasis
Oinvwii 3a 003y ona modunu ITKB-I npu ROEMOPHOMY)
GHYmMpIHbOM’A3080My  66edenni (5 wuxnie) N
HOB03¢/IAHOCLKUX BINUX Kpo.lie HIAKUX NOGIMHUX peauil
He UKNUKAO.
IIpu posmuni ni y wiypie, i y Kponie maxpockoniunux
nowiKkoOdceny 6  micyi  iH’exyii  He  euaeneHo.
Buympiwnvom’azoee eeedennn (5 wyuxnig) oygepy,
ao’ro6anma, pepepenmnoi pevosunu (1 003a ona JI00UHU)
i I[IKB-1 (003010 1, 10 i 20 pasie 0o3u ona modunu) ani y
HAYDI6, AN Y KPOJiG He BUKTIUKANO0 IeMANbHUX HACTIOKIE ma
KAIHINHUX O3HAK, | He 6NIUGAII0 HA Pich | CRONCUBAHHA IXC]
Hi y camuyie, i y camox.
MiKkpockoniunux ypascenv ¢ cucmemHux opzanax He
cnocmepizanocs.
3 02120y Ha ompumani pesynomamu € ouesuOHUM me, 140
crocmepesicyeane Asumje (XpoHiuHe 3ananeHHa & Mmicyi
IH’€KUil) y uiypie/kponie & zpynax 6ygepa, ad’oeanma,
«lIpesenapl3®y (I do3a 0na NVOUHL) HOCUNO 0OHAKOGUI
xapaxmep, a IIKB-I na ecix pisnax dosu (1, 10 i 20 003 ons
JII00UHU) 6 YMOBAX 00CNiONHCEeHHA, Hagimb npu 003i ¢ 20
pasie Oinbuwiill 3a 003y OnA JUOOUHU, HPU NOCMOPHOMY
BHYMPIUIHGOM A3060MY 66€0eHHI y wiypie ninil Sprague-
Dawley i y Hoso3enanocokux Ginux kponie Hiakux nobiunux
eaKyill He GUKIUKAA,

3) reHOTOKCHYHICTD!
in vitro

ocnioocennn 2eHOMOKCUYHOCTI 6AKYUHU ona
npoghinakmuxu nHeeMoKkoKoeoi ingexyii nonicaxapuonoi,
on’r2oeanoi  (10-sanenmnoi, adcopbosanoi)  He
nposodunoce, ockinvku 3zione 3 nacmanosoio BOO3 npo
npo6edeHHA OOKNIHIYHUX 0OCTIONCEHb MAaKi 00CTiONCeHHA
He € o000¢’askoeumu [WHO guidelines on nonclinical
evaluation of vaccines, 2005].

in Vivo (BKJIFOYAI0YH JOAATKOBY
OLIHKY 3 TOKCHKOKIHETHKH)

locnioncenna zemomoxcuunocmi in vivo eakuunu oas
npodpinakmuru nHeemokoKkoeol ingexuii nonicaxapudnoi,
KoH’lozoeanol  (10-eanenmmoi,  adcopbosanoi)  He
1po60OUNOCh, OCKINbKU 32i0HO 3 Hacmanosolo BOO3 npo
HPO6eOCHHA OOKNIHIYHUX 00CHIONCeHb MAKI 00CIOMNCeHHA
He ¢ o0b6oe’askosumu [WHO guidelines on nonclinical
evaluation of vaccines, 2005].

4) KaHIIEPOTEeHHICTh:

Jochioxcenun KanuepozenHnocmi 6AKUUHU onn
npodhinakmuxu nneemokokosoi iHghexyii nonicaxapuonoi,
Kon’lozoeanoi  (10-eanenmnuoi, aocopbosanoi)  He
NpPO6OOUNOCH, OCKINbKU 32i0HO 3 HacmaHoeolo BOO3 npo
npoeedenHA OOKNIHIYHUX QOCNIdICEHb MAKi Q0CNIdMNCeHHA
He € o0oe’azkoeumu [WHO guidelines on nonclinical
evaluation of vaccines, 2005].




JTOBFOCTPOKOBI JTOC/TIKEHHS

[oszocmpoxosi docnidsicenna kanyepozennocmi BaAKUUHU
ona npoghinakmuxu HHEEMOKOK0GOT inghexuii
nonicaxapuonoi, KoH’rozoeanoi (10-sanenmnoi,
@ocopbosanoi) He nposodunoce, ockineku 32idHO 3
Hacmanoeolo BOO3 npo npoeedenna oOoxniniunuxi
Qocniddcenb MaKi O00CHiONCEHHA He € 00606’A3K06UMU

IWHO guidelines on nonclinical evaluation of vaccines,
2005].

KOPOTKOCTPOKORI JIOCITIIPKEHHS
ab0 MOCHIPKEHHS CepeHbOT
TPUBAJIOCTI

Kopomxocmpokoei docnidxceHHA ma cepeonboi
MpUEAI0CHE 00CTIIONCEHHA KAHKEepo2eHHOCMI 6aKUHU 014
MpoinaKmuku nHeeMoKoKoeoi ingpexyii nonicaxapuonoi,
KoH’10206ano0i  (10-sanenmmnoi, aocopbosanoi) He|
1PO60OUNUCy, OCKiNbKU 32i0H0 3 HacmaHosolo BOO3 npo
nposedeHnA OOKNIHIYHUX 0OCIIONCEHb MAaKi d0CiONceHHA
He ¢ 0006’a3koeumu [WHO guidelines on nonclinicall
evaluation of vaccines, 2005].

IOOATKOB] OCHi[KEHHS

looamxkoei docnioxicennn xanyepozennocmi eakuunu o
npOPINaKmuKu nHeeMoKoKosol ingexuyii nonicaxapuonoi,
kon’rozoeanoi  (10-eanenmnoi, aocopboeanol, He|
npo6oOUNUCy, OCKINbKU 32i0HO 3 Hacmanogoio BOO3 npo
npoeedenna QoKNiniuHUX docnioncens maki docnioricenns
He € 0606’askoeumu [WHO guidelines on nonclinical
evaluation of vaccines, 2005].

5) penpoyKTHBHA TOKCHYHICTH Ta
TOKCHYHHI{ BIUTHB Ha PO3BHTOK
[IOTOMCTRA!

43-0enne (4 yurnu) 0ocniosncenna moxkcuunocmi BAKYUHU
ona npoghinakmuru HHEEMOKOK060T ingpexuyir
nonicaxapuonol, Kow’wzoeanoi, 10-¢anenmnoi npu
HO6MOPHOMY 66€0eHHI HA HOBO3EAHOCLKUX DiNUX KpinAx.
Bakyuny (i3 miomepcanom i 6es miomepcany),
«llpesenapl3®» (peghepenmna pewosuna) i ao’rosanm
6600UNU GHYMPIWHDOM "A3060 2pynam Kpoaie, no vomupu
0COOUHU KOMCHOT cmami 6 2pyni, 00uH pa3 Ha 0éa mudicHi
(4 yurnu) npomazom 43 onie (Oenw 1,15,29i43) y 003i 0,5

MI/Kpots.
byno cgopmosaro Oodamkosi 2pynu, no dsa camyi
IKOXMCHIT, ona oocnioxcenns PenpooyKmueHUx

napamempis. Ifum oooamkosum zpynam eeodunu mi e
PEYOGUHU, WO U IHWUM RIOOOCNIOHUM meapuHam, aie
BOHU CIy2y8anu e 014 OYIHKU KOHKPEMHUX Y0N06iUX
PenpoOyKmueHux napamempis.

Y «kponie & zpynax ona ananizy penpodykmuenux
napamempie, AKUM 6600UNU OOCTIONCY6AHY peHOGUHY,
pepepenmuy pevosuny i ao’l0eanm, HiAK020 6nAUEY Ha
maki napamempu, AKk pyxaugicme ma Mmophonozia
chepmamo3oidis, ne cnocmepizanocs.

BIUIMB Ha (DEPTUNBHICTD 1 paHHIN
eMOpIOHaNBHUH PO3BUTOK

locnioocenna enausy Ha hepmunvhicmv ma pannii
eMOPIOHANbHUIL PO36UMOK GAKUUHU ONA Mpoinakmuxu
HHEBMOKOK060I IH(heKuil nonicaxapuonoi, kou’rwzosamoi
(10-sanenmnoi, adcopboeanoi) He npoeoOUNUCh, OCKITbKU
32i0n0 3 HacmaHnosolo BOO3 npo nposedenna doxninivunux
0oCniodcenb maki O0CNiONCeHHA He € 0006’ AIKOGUMU
/WHO guidelines on nonclinical evaluation of vaccines,
2005].




eMOp1OTOKCHYHICTh

OCNiONCeHHA  eMOpiomoxcuuHocmi  eaKyunu A

popinakmuxu nHesMoKoKo6ol indexkyii nonicaxapuonoi,

on’rozoeanol  (10-sanenmnoi, aocopbosanoi) He
npoéoounucs, OCKitbKu 32i0H0 3 Hacmanosoio BOO3 npo
NpOBedeHHA OOKNIHINHUX OOCiONCeHy MAKi dOCTIdICeHHA
He € 0006’askoeumu [WHO guidelines on nonclinicall
evaluation of vaccines, 2005].

[peHaTajibHa i MOCTHATAJIbHA
TOKCHYHICTE

focnioocenna  npenamanenoi  ma  nocmHamanbHoi
moKCcU4HoCHmi 6aAKYUHU ona npoghinakmuxu
MHEEMOKOK060I inghekyil nonicaxapuonoi, kom’i0206awoi
(10-sanenmnoi, adcopboearnoi) ne nposodunucs, ocKinbKu
32i0H0 3 Hacmanoeoio BOO3 npo nposedenns dokninivnuxi
Oocniodcens maki 0ocniodcenHA He € 0008°A3KOGUMU
(WHO guidelines on nonclinical evaluation of vaccines,
2005].

JIOCIIUKEHHS, TIPH SIKHX NpenapaT
YBOIUTHCA TIOTOMCTBY
(HecTaTeBO3PIINM TBapHHAM) Ta/abo
OILIIHIOEThCA BijylaneHa ais

lochioyncenna, npu AKUX  npenapam  8600UMILCA
nomomcmey  (Hecmamego3pinum meapunam) ma/abo
OUIHIOEMbCA eheKm 3ampuUMKU 6RIIUEY, He NPOEOOUNUCS.

6) MiclieBa IEPEHOCHMICTE

I]e oocnidrcennn 6yno nposedeno 6 pamxax 0ocnidicets
MOKCUYHOCHI 3 nOeMOPHUM 66edennam. Jocridxcysana
Peo6UHA 6600UNACH BHYMPIUIHBOM ’A3060:
® 43-0enne docnioncenna (6cvozo 4 in’exyii: oenw 1,
15, 29 ma 43 ) na 16 kponax (camynx i camxax) y
003i 0,5 mn/meapuna.
* 4-mudicnege docniodncenna (6cvozo 5 in’exuiii) Ha
85 wypax (camyax i camkax) y oo3i 0,5
MI/meapuna.
®  00CNIONCEHHA 3G CXeMOI0 00UH Pa3 HA 08d MUNCHI
(6cb020 5 in’exyiti) na 48 wypax (camuax i camxax)
y 003i 0,5 mn/meapuna.
Takum wunom, 6cmaHoe/NeHO, WO y BaAKYUHU O1A
npoinakmuxu nHeemMoxoKoeol ingexyii nonicaxapuonoi,
KoH’10z06anoi  (10-sanenmnoi, adcopboeanoci) eidcymun
Micyesonoopastiooua ois.

7) NOAATKOBI AOCIIPKEHHS
TOKCUYHOCTI:

AHTUTEHHICTH (YTBOPEHHS aHTUTIJ)

I]e oocnioxncenna Gyno nposedeno ¢ pamrax 00cnioiceHn
MOKCUYHOCHI, ,

/[ocnioxcenna 3 nOGMOPHUM 66e0eHHA 6Y10 NpoeedeHo
O1A  ouyinKu Oe3neku GaKkyuHu ONA Hpoginakmuxu
NnHE6MOKOK080I iHpeKryii nonicaxapuonoi, kon’wzosanoi
(10-6anenmnoi, adcopéoséarnoi) na wypax ma Kponax.
locnioncysana pevosuHa eeoounace
6HYMPIUHbOM A3060:

*  43-denne docnidncenna (6cvozo 4 in’exyii: oenw 1,
15, 29 ma 43 ) na 16 kponax (camysax i camkax) y
003i 0,5 mn/meapuna.

® 4-muoicHege docnidnceHHA (6cbo2o 5 in’ekuiii) Ha
85 wypax (camyax i camkax) y oosi 0,5
Ma/meapuna.




®  00CNONCEHHA 30 CXeMOI0 OOUH Pa3 Ha 06a MUNCHI
(6cv020 5 in’exuitt) na 48 wypax (camuax i camrax)
Y 003i 0,5 mn/meapuna.

Pesynomamu 0ocnidscennn noxazanu, wo eéakuuna OaA

npoGinaKmuKku nHeemMoKkoKoeoi inghexuii nonicaxapuoma,

Hmm ‘tozoeana  (10-eanenmna, aodcopboeana) 30amua

GUKIUKAMU YMEOPEHHA CHeWuivHux anmumin npomu
RONICAXAPUOHUX RNHEBMOKOKI8 ycix  cepomunie, o
6X00AmMb 00 CKIA0Y 6AKIUHU.

IMyHOTOKCHYHICTE

Y pamkax oocnioncenna mokcuunocmi 3 66edennn pazoeoi
003U, WO OyN0 NposedeHe Ha HOBO3ENAHOCLKUX BGinux
ponax, y OO0CHIOHUX MEAPUH GUOANANU MUMYC ONA
cicmonamonoziunux Odocnioxncens. Teapunam e6odunu
@ixcosanuii 06’em (0,5 mn/msapuna), wo micmue 003y,
Aka ¢ 1, 10 ma 20 pasie 6yna euwia 3a o3y ona n0dunu,
IIpu é6edenni docnioncysanoi éakyunu, npomazom 14 onis
CHOCMEPENCEHHA He GUAGNEHO 03HAK MOKCU4YHOI 0ii Ha
mumMyc, wio ceiduume npo me w0, IMYHOMOKCUYHA 0iA
00CNIONCYBANOT 6AKYUHU € MATIOIIMOGIPHOIO.

Takoac y pamkax 00CNi0IHCEHHA NEPEUHHOI
apmarodunamixu nposoounu aHai3
onconopazoyumywyoi aKmueHocmi (ODA),
00CNIONCY6AHA PEHOBUNHA 6800UNACL GHYMDIUIHBOM A3060
HOB03€IAHOCOKUM  GIUM ~ KPOJIAM,  CHOCHIEPeIsCeHHA
mpusano 42 0obu. Byno eusasneno, wio 6 cupoeamkax
GAKYUHOBAHUX  MEAPUN  CHOCHMEpI2ANOCA  3Ha4He|
3OinbUenHA AK 3azanvHozo mumpy IgG, mak i mumpig
ODA nicna 2-1 in’exyii, wio ceéiduume npo iv eupaxnceny,
iMyHOZeHHY 0it0.

TOCITIZIDKEHHA MEXaH13MiB il

looamkoei docnidocenna mexanizmie Oii eakyunu Onn
npodinakmuku nHeeMoKokoeol iHgekyii nonicaxapuonoi,
Kon’t020eanoi  (10-eanenmmuoi,  adcopbosanoi)  me
MPO6OOUNUCH, OCKINTbKU 32i0H0 3 Hacmanoeéow BOO3 npo
npo6eoeHHA OOKNIHIMHUX O00CNIdINCeHb GAKUUHU MAK]]
Oocnioxcenna He € 0606’askosumu [WHO guidelines on
nonclinical evaluation of vaccines, 2005].

TIKapChKa 3aJIEXKHICTh

TOKCHYHICTE META0OITITIR

TOKCHYHICTB JOMIIIOK

Bupoonux — CEPYM IHCTHTYT IH/JII IIBT. JIT/]
BOIIICHIOE  NOGHUII WUK GUPOGHUWMEA GaAKWUHU OJiA
npoginakmuxku nHe6MoKoKkosoi inexuii nonicaxapuonoi,
Kon’10zoeanoi (10-eanenmnoi, aocopbosanoi), nowunarouyl
6i0 6UPOWYSAHHA KyNbmyp OAKmMepianbHux Kiimun |
Basepuiyrouu eupooHuymeom 2omoeoi eakyunu. Ha emani
BUPOOHULMEA MOHOBANICHMHUX KOMHOHEHMIE 6AKUUHU in
bulk konmpone akxocmi eidGyeacmeca na Kodxchiil i3
33 cmaodiii eupobnuymea. Memoou Konmpoaio akocmi
BKIIOYAIOMb: USHAYEHHA ONMUYHOI 2YCHIUHU 30 008XCUNHU
590 um (ODsy), pH, wucmomu Kynomypu, mikpockoniuni
0OCNI0JNCeHNHA, BUSHAYEHHA eNeKMPUYHOi nposioHocmi,
IMiKpoOHOI Konmaminayii, emicmy nonicaxapudie, Ginky,
HyKNIeIHO8UX KUCIOM, MONCKYNAPHOI Macu, HepesipKy
winicnocmi ginempis, 00Ci0NCeHHA MIKpOOHOI




%oummiuauii', sUcCOKoehekmueHy EKCKII03UGH)]
xpomamozpadgiro.

Hacmynnum emanom supoGHuYmMea 6aKUUHU € KOH 102aUiA
OKpeMux KOMNOHeHmie (Monoxkomnonenmig) i3
cneyudpiunum Ginkom GaxmepianbHoz0 NOX00MCeHHA —
CRM197.  Ouuwieni  nonicaxapuou  kKoxcnozo i3
10 cepomunie xapaxmepusyiomov 3a donomozoro AdepHo-|
MazHimuoi cnexkmpockonii. binox CRM197 ananizyioms 3a
MOKAZHUKAMU HYUCHIOMU, 6MiCHY GUCOKOMONCKYAAPHUX]
OOMIlIOK, emicmy cneyudpiunoi  domimku -
pexomoinanmnoi JHK (pAHK) CRMI197-npodykyrouozo
opzanismy ma emicm endomoxcunis. Yucmoma CRMI197
6U3HAYAEMbCA Memooom enexkmpogopesy 8
nONIAKpURAMIOHOMY 2eni (SDS-PAGE), emicm
8UCOKOMONEKYNAPHUX domiuiok - Memooom
6UCOKOeheKmUBHOI eKcKI03UGHOI Xpomamozpadpii, p/THK
CRM197 - memooom ITI[P 6 peansnomy waci,
eHOOMOKCUHU - Memooom KiHemu4Hozo
mypoioumMempuuno2o ananisy.

Ilicna  KkoW’rozayii  nonicaxapudie 6Ginkom CRMI97]
ymeopeni KoH’10zamu ananizyromos Memooom
BUCOKOeeKmuUBHOI  eKcKNI03ueHOT  Xpomamozpadhii i3
Bacmocyeannam Y®-cnekmpockonii ma Odemexmopy
bazamoxkymosozo PO3Cil06AHHA J1A3epHO20,
GURPOMIHIOBAHHA.

Takum wuunom, Konmpons akocmi Ha ecix emanax
GuUpoOHUYmMEa GUKNIIOYAE  6NIUE  OOMIMIOK YU
'kouma.zninanmis Ha npoghine 6esneku 20mo6020 npodyxmy.
3eadicarouu  Ha  euxnadene  euuie,  OOCNIONCEHHA
fMOKCUYHOCHIL OOMIUIOK He NPO8oOUNoCA.

1HIITE

5. BUCHOBKH IIO[I0 JOKITIHIYHOTO
BHBUYCHHS

B niocymky, pesyivmamu Oocnidxcenv Ha wypax ma
KPONAX 3 pa306UM mMa NOSMOPHUM 66€0eHHAMU 6AKYUHU
«[IHEBMOCHII» nokasyiome, w0 eaxyuna dobpe|
nepernocumsca, a euoumi 3minu, wo «ITHEBMOCHT i
6aKuuna ona nopisuanna «llpeeenapl3®» euxnuxaoms, e
paouie HAcNiOKoM IXHbOI (papmaronoziunoi akmugnocmi,
anixe nobiunolo  peakyiero, ockineku makxi IMiHU
CROCMEPI2ANUCA 6 YCIX eKCNEPUMEHMANbHUX 2PYNAX, 4 He
yiuwie 8 z2pyni docnidsicysanozo npenapamy. Biocymuicme

uoe;g?\ﬁyﬂa mum pakmopom, w0 003801u8
yelimu 00 ttﬁﬁg&enuﬁ docnioncens Dazu I na 1100x.

3adBHHK (BJIACHHK
PEeECTPaLIIHOTO OCBI {4EHH)

TOB «®apma Jaiihp», Yrpaina

H.A. Cyxomonsceka




3BIT Ne 1
npo KJiHiYHe BUIpo6yBaHHs

1. HasBa nikapceKoro 3aco6y
(3a HasBHOCTI — HOMEp
peecTpalifHOro NocBi[yeHHs)

ITHEBMOCH/I/PNEUMOSIL Bakyuna ona npoginaxmuxu
NHEEMOKOK060I iH(eKyil, nonicaxapuona, xon’rwzosana (10-
éajleHmua, adcopboeana)

2. 3a9BHUK

TOB «®APMA JIAH®», Ypaina

3. Bupobuux

Cepym Incmumym Inoii Ilem. JImo., Indin

4. TlpoBeneHi qocimiKeHH:

Tak  HI _ sKIIO Hi, OOIPYHTYBaTH

1) Tun sikapcekoro 3acoby, 3a
SIKMM IIpOBOJTMIIacs abo
TUIaHYEThCS PEECTpalis

VIikapcokuil 3acié 3a noeénum docwe (aemonomHe 00cbe):
MeOUUHUT IMYHODION02IYHUI npenapam;
Hoea ditoua pevosuna

5. IToBHa HazRa KITHIYHOTO
BUIIPOOYBaHHS, KOAOBaHUH
HOMEp KITHIYHOTO
BUIIPOOYBAHHS

@asa 1, npocnexmuene, pandomizosane, nopisnanvue, 3
AKMUGHUM KOHMPONIEM, ROOGIlIHE clline 00CTIONCEeHHA 3 OUiHKU
Oesneku ma nepenocumocmi Baxkuunu nneemoroxosoi
KoH’10208an 01, 10-¢anenmnoi, eupobnuymea Serum Institute of
India (SIILPCV10) 3a yuacmi 300posux oopocnux indiiiuie;
PCV-10-001

KJIHIYHE BUIIPOOYBaHHS

6. daza KJIIHIYHOTO Daza I

BHIIPOOYBaHHS

7. Ilepioa mpoBeneHHs 318.06.2014 no 19.09.2014
KJIIHIYHOTO BHIIPOOYBaHHS

8. Kpainn, ne npoBojmnocs Inoin

9. KutpkicTh mocmimKyBaHux

3amnjaHoBaHa; 46
thaxtHuHa: 34

10. Mera Ta BTOpHHHI I1iJI1
KJIIHIYHOTO BUIIPOOYBaHHSI

Mema:

Ouinka 6esnexu ma neperocumocmi Bakyunu nHeemMoKkoKkoeoi
KoH10z06anoi, 10-sanenmnoi, eupobnuuymea Serum Institute of
India (SIILPCV10) na 300posux oopocaux indiiiuax npomazom
28 onie nicna eakyunauyii.

Bmopunni yini:

Ouinka be3nexku ma nepenocumocmi Bakyunu nueemoxokogoi
Kon’10zo6anoi, 10-eanenmnoi, 6upobrnuymea Serum Institute of
India (SIILPCV10) y nopieHanHi 3 akmugHumM KoMRapamopom
Ha 300poseux Oopocnux iHOiliyax npomszom 28 Owuie nicna
GAKUUHAYI,

11. Jluzaiin kaiHigHOTO
BUITPOOYBaHHS

Ilpocnexmuene, pandomizosane, nopienanvne, nodgiiine ciine
O0CIOMNCEHHA 3 AKMUBHUM KOHMPONEeM 3a yuacnii 300poeux
dopocaux iHoitiyis.

12. OcHoBHI KpuTepii
BKJTHOUEHHS

300posi dopocni inoiiiui eikom 6id 18 0o 40 poxis (skrr0uno)

13. HocnimxyBaHmii
ITiKapchkHH 3aci0, crocit
3aCTOCYBaHHS, CHJIA JIii

Bakyuna  nHeemoxoxosea  Kon’wzoeana,  10-sanrenmua
(SIILPCV10); enympimnvom’asoeo; 0,5 ma/doza, micmums
caxapuou oaa cepomunis 1, 5, 9V, 14, 194, 19F, 23F, 7F, 64
RO 2 MK2 OnA KOJMCHO20, i caxapud cepomuny 6B — 4 mke,
KoHt0206anuil 3 dinkom-nociem (CRM197)

14. Ilpenapat nopisHAHHS,
1034, c11ocid 3acToCcyBaHH4,
cHia mii

HHE6MOKOKO8a  ROJNICAXApUOHA  6AKHuHA, 23-eéarenmna
(Pneumovax® 23 (MSD Pharmaceuticals));
SHympiwiHboM ’A3060; 0,5 mMa/0o3a, micmums HHEGMOKOKOSI
cepomunu 1, 2, 3, 4, 5, 6b, 7F, 8, 9N, 9V, 10A, 11A, 12F, 14,
15B, 17F, 18C, 19F, 194, 20, 22F, 23F, 33F no 25 mkz ois
KOMCHO20




15. Cynytus repanis

He 3acmocosano

16. Kpurepii ominku
€()eKTHBHOCTI

He 3acmocoeano

17. Kpurepii oninku 6e3rnexu

Ana ouinku Gesnexu ma nepenocumocmi 3acmocysanua
docnidncysanol eaxyunu (SIILPCV10) eusnauanu:

® 4acmomy GUHUKHEHHA, CHMYRIHb MANCKOCHI ma
630€MO36°’A30K NOGIMHUX peakuii (Micyeeux ma
CUCHIEMHUX) i3 GAKUUHAUWIEI0 HPOMAZOM 7-0eHHO20
nepiody cnocmepedcenta nicAA WienaeHHA.

® qacmomy 6UHUKHEHHA ma CHMYRiHb MANCKOCHI
Henepedbauysanux nobiunux peaxuii, AKi, MO3Cymo
Oymu noe’asani i3 66e0eHHAM GaAKWUHU npomazom 28-
0eHHO020 nepiody CROCHEPEHCeHHA NICNA W{enIeHHA.

®  Hacmomy GUHUKHEHHA, CHYRIHb mMANCKOCHMI ma
63A€MO36°A30K GUHUKHEHHA  CEPHOHUX NOOIYHUX
PeaKuii i3 GAKWUHAUIEI0 NPOMAZOM YCb020 nepiody
00CNiONCEHHA,

* Jabopamopni NOKA3HUKU, WO CHOCYIOmMbCA (e3nexu
(eemamonoziuni, GioxiMiuHuii ananiz Kposi, NOKA3HUK
320pMAaHHA), AKI MU KUHIYHE 3HAYEHHA ma
CHOCYBAIUCH 6AKWUHAYI.

18. CraTucTHYHI METOOH

Cmamucmuynuil ananiz 0anux 30iliCHIO8A6CA 3a OONOMO2010
nPOZPAMHO20 3aDe3neueHHA SAS.

19. Jlemorpaciuni noKasHHKH
NIOCTIIDKYBAHOT MOy IS
(cTath, BIK, paca, TOIO)

300poei dopocni inditiyi (dcinku ma wonosixu) sixom ¢io 18 oo
40 pokie (exniouno).

20. PesynpraTi eheKTHBHOCTI

He 3acmocoeano.

21. PesynwrraTu Oes3nexku

Hepeunni ananizu besnexu Gynu oyineni ona nonynauii ITT
(6ci nawienmu, wio npoitwau panoomizauiro / ompumanu He
MmeHuwe 1 Oosu npenapamy) ma ATP (eci nauienmu, wo
ompumanu iKy8aHHA cmpo2o y 6i0nosionocmi 0o npomoxony).
Ockinvku Kinokicmo cy6’exmie y nonynayinx ITT ma ATP 6yna
00HaKo6olw — no 34 cy6’ckmu y Koxcniii nonynayii, nusicue
062060prolomuca pesynvmamu nuwie nonynayii ITT.

30 3 34 nayienmis, axi ompumanu Oocniocysany eaxyuny,
Manu woHaiMenue o0He oxiKyeane nobiune asuue (micyese
abo cucmemnue). Kinvkicmy cy6’exkmis, ujo manu wionaimenue
oone ouikysane nobiune asuwe, cmanosuna 17 ocié y zpyni
Pneumovax®23 npomu 13 ocié y zpyni SIILPCVI0. Y 10
cy6’exkmis y zpyni Pneumovax®23 cnocmepizanuca ouikysani
nooiuni asuwia 2 cnmynens nopieHAHO 3 6 cyb’ekmamu y 2pyni
SIILPCV10. 4 nayienmu ¢ zpyni SIILPCVI0 ne manu
OUIKYBAHUX MICUEEUX MA CUCHEMHUX NOBIMHUX AGULY,
Kinoxicme cy6’exmis, ujo manu wionaiimenuie oone ouixysane
Micyeée nobiune Asuwge, cmanosuna 16 oci6 y zpyni
Preumovax®23 npomu 13 ocié y zpyni SIILPCV10. Ouikysani
Micyesi hoOiuni Aguwia, W0 cnocmepizanucy Haivacmiue —
Oine ma wymnueicme y micyi in’exyii. Bei ouiKyeami micyegi
nOGIYHi AGUI4A, 30 6UHAMKOM 00H020, Oynu 1 abo 2 cmynens
madckocmi. Y 00nozo cyo’exkma ¢ 2pyni SIILPCV10
cnocmepizanoca o0ne nobiune aguwie 3 cmynens, a came Gin.
3azanom ouikysani micuesi nobiuni seuwa 2 cmynens
cnocmepizanuca y 10 cyb’exmie y 2pyni Pneumovax®23




nopierano 3 6 cy6’ekmamu y 2pyni SIILPCVI10. Binvwicms
OUIKYBAHUX MicUesux ROOIYHUX AGUW| SUHUKNU npomazom
nepuiux 2 OHi¢ nicna eaxyuHauii, a cepedna mpusanicmo
cmanosuna 6io 1 0o 3 ouis.

Kinokicmo cy6’exmis, wo manu wonaiimenue oone ouiKyeane
cucmemue nobiune sguwje, cmanoeuna 11 oci6 y zpyni
Preumovax®23 npomu 6 oci6 y zpyni SIILPCV10. Ouixysani
cucmemti noOiuHi AsuWa, WO chocmepizanucy Halivacmine —
201106HUI Oiny ma mianzis/apmpanzia. Binewicme ouikysanux
cucmeMnux nobiuHux aeuwy 6yau 1 cmynensa madxnckocmi.
Kinvkicmo cy6’ckmis i3 ouikysanumu cucmemuumu nobivnumu
Asuwamu 1 ma 2 cmynena Gyna nodiénoro y osox zpynax
JMIKY8AHHA.

Ooun  cyb’ekm y epyni Pneumovax®23 nosioomus npo
ouiKysani cucmemui nobGiuni asuwa 3 cmynens, maxi AK
RIOGUWEHHA meMnepamypu mina, 20106Huii 6ite ma
6MoMa/3azaneie  He30YHCAHHA, AKi  eeajcanuca  He
N0’ A3AHUMU i3 0OCTIONCYSANOIO 6AKYUHOIO, ma Bynu eidneceHi
00 HeoiKysanux nobiuHux Aeuny ingeKyii 6epxnix OuxanbHux
winAxie. binowiicms owikyeanux cucmemnux nobiunux asuuy
SUHUKIU npomA20omM hnepwiux 3 OHie nicna eaxkyunaii, a
cepedna mpueanicmey cmanosuna 6io 1 0o 3,5 onis.
Hlepesasicna  uacmuna eunaodkie peaxmozennocmi 6yna
HuU3bK020 cmynenio (1 i 2) ma micyesoro 3a ceoero npupodoro.
Ilpomazom nepwux 7 onie ne nosioomnanoca npo ouixyeany
Micyesy abo ouiKyeany cucmemmy peakmozennicmo 4 cmynens.
Yacmoma neouikysanux nobiunux asuwy Gyna ananoziunoro 6
0box zpynax nikyeanna (9 npomu 10 neouixysanux nobiunux
Asuwy y epynax Pneumovax®23 ma SIILPCV10 ¢idnosiono), i
no 7 cyb’ekmig y Kodcuili zpyni manu wjoHaimenue ooue
HeouiKysane nobiune asuwje. Hativacmimumu neouixyeanumu
nOOIYHUMU AGUWAMU, NPO AKI ROBIDOMNANOCA, BYNU pUHIM ma
Hasogapunzim. Bei neouikysani nobiuni aguwia, 3a 6UHAMKOM
00H020, Oynu 1 cmynena masgckocmi; odun cyd’exm y 2pyni
Pneumovax®23 mae inghexyito eepxnix ouxanvnux winaxie 2
cmynen. Jlocrionuk esaxcas 6ci Heowikyeani nobiuni asuya,
Kpim 2, He noe’azanumu 3 00cnidxicyeanolo eaxyunow. Y
00H020 cyO’ckma 3 KOXCHOI 2pynu nicia eaxyunauii oyna
napecmesia pyku, ¢ AKy 0Oyno 6eedeHo iH’ekyilo, nepuiozo
CMYREHA, AKA 3HUKNA CAMOCHITIHO 6 MOll camMuii Oenp.

Bci 6unaoku 6ynu 1 cmynena maxcxkocmi, 3a eunamrom 2, ujo
He Oynu KUNIMHO 3HAYYUWUMU GIOXUNEHHAMU NABOPUMOPHUX
NOKA3HUKi6 6i0 Hopmu. 2 cyd’exkmis y 2pyni Pneumovax®23
Maiu RO 0OHOMY GiOXUNEHHI0 NAGOPAMOPHUX NOKA3HUKIE 6i0
HOpmu 2 cmyneHa (3HUDICEHHA pIGHA 2emoznobiny ma
2inepkaniemia  6ionoeiono). Kniniuno snauywii eioxunenns
nabopamopnux HOKA3HUKIG ma HOKA3HUKIG
AHCUMMEDIANLHOCMI 6i0 HOPMUL, 3aPeECMPOGAN AK HEOUIKYy6aHi
nob6iuni aeuwa, cnocmepizanuca okpemo y 2 cyd’exmis y spyni
Pneumovax®23: 'y o00nozo cyé’ekma  cnocmepizanucs
AHOMANbHI KNIHIMHO 3Hauywyi 3HavenHa 1 cmynena wooo
acnapmamaminompancepasu, ananinaminompancepazu ma
camma-zaymaminimpancnenmuoasu, AKi 6yau 3aikcosani ax
HeouiKysane nobiune Asuuie y 6u2iA0i MiOGUWEHHA pigHA




neyinkosux grepmenmie (nosmopne mecmyeannus na 28-ii denv
6UAGUIIO HOPMANbHI NOKA3HUKW); 'y iHWO020 cy6’ckma
CHOCMEPI2ANIUCA AHOMANbHI KNIHIYHO 3HAYYWi 3HAYeHHA 2
CMYREHA W000 YACMOMU NYIbCY Ma meMnepamypu mina, AKi
Oynu eKntoueni 00 noGiunux asuwy ingexyii 6EPXHIX OuXanbHUX
winaxie. Kniniuno snauyuwyi ioxunenna, wo eunuxnu nicna
nOYamKy NKyeanna ma Oynu euaeneni nio wac izuunozo
obcmesicenna, 6ynu 3agixcosani y 2 cy6’exmis. 1 cyb’ekm y
epyni. Pneumovax®23 mae omonapunzonoziuni npossu, wio
éionogioanu ingexyii eepxnix ouxanvrux wnaxie 2 cmynena, a
ooun cy6’exkm y zpyni SIILPCVI0 mag Giny y pomoznomuyi 1
cmynena. [locnionuk He esaxcag yncooni eidxunenns (kniniuno
SHa4ywi ma  He3HAuywyi) NABOPAMOPHUX  NOKAHUKIG
HCUMMEDIANbHOCIMI ma  eusaeneni nid vac gizuunozo
obcmedicenna noe’azanumu 3 docnioxncysanoio eaxyunoro. ITio
4ac 00CNIONCEHHA He GUHUKANU CMepmenbHi eunaoxu, iHuwi
cepio3Hi noGiuni Aeuwia abo nobiuni asumia, wo npuszeenu 0o
6UBCOCHHA NAYIEHMA 3 0OCTIONCEHHA.

Taxkum wunom, pesynomamu 6eznexu noxkaszanu, w0 Bakyuna
nHeéMoKoKoea Kow’tz2oeana, 10-ganenmmna, eupobruymea
Serum Institute of India (SIILPCV10) ¢ 6esneunoio i d0obpe
nepenocumsca 300posumu dopocnumu indiiiyamu. Yacmomu
3anumyeanux noviuHux peaxyiii (micyeeux ma 3a2anbHux), wo
cnocmepizanuca y SIILPCVI10 6yna nusicuoio HnopieHAHO 3
Pneumovax®23.

22. BUCHOBOK (3aKJIFOUEHHS)

Hane kniniune eunpobysanna noxasano, wio JMiKapcoKuii 3acio
Baxyuna  nuneemokoxoea  kom’wzosana, 10-¢anenmna,
supobnuymea Serum Institute of India (SIILPCV10) ¢
Oesneunoro ma 0o0pe nepenocumsca, a 3azaabHuli npoghine
besnexu SIILPCV10 Gyg nodionum 0o npoginio 6Gesnexu

JKapcyKko2o..3acafy Pneymovax®23 y 300posux Qopocaux
mdmmiw\,

3asgBHUK (BJIaCHHK
PeeCTpaIiiHoOro NOCBiqYEHHs)

TOB «®apma Jlaiih», Yrpaina
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3BIT Ne 2
npo KJiHiYHe BUIPoOYBaHHS

1. Hasga nixapcekoro 3aco0y
(3a HasIBHOCTI — HOMEp
[PEECTPALIHOTO TTOCBiTUeHHS)

ITHEBMOCH/I/PNEUMOSIL Bakyuna ona npoginaxkmuxu
nHeEMOKOK060I iHdpekuii, nonicaxapuona, xom’wzoeana (10-
sanenmna, adcopbosana)

2. 3aABHUK

TOB « ®APMA JIAH®», Yipaina

3. BupoOuuk

Cepym Incmumym Inoii Illem. JImo., Inoin

4. ITpoBeneHi DOCIIiKEHHS:

TaK  Hi__ gKIO Hi, 06IpyHTYBaTH

1) Tun sikapcekoro 3aco6y, 3a
SIKMM IpoBo/mIacs abo
[JIaHY€ETHCS peeCTpallis

VTikapcokuii 3acif 3a nosnum 0ocwe (aemonomne 00coe):
IMeOu Ul IMyHoGionoziuHuii npenapam;
Hoga diroua peuosuna

5. IToBHa Ha3Ba KJIIHIYHOIO
BUIIPOOYBaHHS, KOJOBaHMIA
HOMEP KJIIHIYHOTO
BHIIPOOYBaHHA

Dasa 1/2, npocnekmusne, o0Houenmpoge, pandomizosane, 3
AKMUBHUM KOHMpOZeM, noOgiiiHe cine, 00cnidiceHna 3
HOCNIOOBHUM 3HUNCCHHAM BIKY CY6'e€Kxmie ONA ouinku Gesnexu,
nepenocumocmi ma iMyHozeHnocmi Bakyunu nneemorokoeoi
nonicaxapuonoi Kon’ozoeanoi (10-sanenmmuoi, adcop6osanoi)
(SIILPCV10) 3a yuacmi 300posux dopocrux nauicrmis sikom
6i0 18 0o 40 poxis, axi paniwe ne ompumyeanu ITKB, dimeii
6ikom 6i0 12 0o 15 micauis, akum Gyno egedeno nepuiy 003y
ITKB, ma nemosnam gikom 6io 6 0o 8 muxicnis, AKi paHiwte He
ompumyeanu IIKB y I'am6ii; VAC-017.

6. ®aza KIIHIYHOTO
BUIIPOOYBaHHS

Daza I/IT

7. Ilepiox npoBeeHHs
[KJTIHIYHOTO BUNIPOOYBaHHS

312.01.2015 no 28.11.2016

8. Kpainu, ne nmpoBoauiocs
JIHIYHE BHNIPOOYBaHHs

Tamoia

9. KutpkicTh JOCTIIKYBaHUX

3amnaHoBaHa: 34 dopocaux, 112 oimeii, 200 nemoeram
baxtuuna: 34 dopocaux, 112 dimeii, 200 nemosnam ma 98
Hemosnam (o ompumanu 6ycmepny 003y)

10. Mera Ta BTOpHHHI I1iJTi
KITIHIYHOTO BUIIPOOYBaHHA

OcHosni yini

be3snexa: :

* Oyinka 6esneunocmi ma nepenocumocmi SIILPCVI10, wo
6600umbCA 6 pedicumi pazoeoi 003U 300posum MonNOOUM
dopocnhum nayienmam, aki paniwe ne ompumysanu ITKB, y
TI'ambii, ma oOimam, saxum Gyno eeedeno neputy o3y
NHEEMOKOK060i Kom’tozosanoi eaxyunu (ITIKB), npomazom 4
MUICHI8 nicaa eaKyuHayii,

* Oyinka Gesneunocmi ma nepenocumocmi SIILPCV10, wo
6600umpca y 3 003ax 6 PAMKAX HEPeUHHOI cepil 300poeum
nHemoenamam 3 I'amoii, axi paniwe ne ompumyeanu ITKB, npu
OOHOYACHOMY 3ACMOCYSAHHI 3 NIUEHI06AHUMU GAKYUHAMU, AKI
Ha Oanuii momenm KI04eni 00 npozpamu imynizayii ¢ Famoii
(n’amusanenmna npomu Ougpmepii, npaeus, KaunoKa
(4inbHOKNIMUHHUI ~ KOMROHeHm), 2enamumy B ma
2emopinvroi ingpexyii muny b [DTwP-HepB-Hib], OIIB [OPV],
pomasipycna eaxyuna [Rotateq] [RV] ma IIIB [IPV]),
npomazom 12 mudicnie nicia 3a6epuieHnA aKyUHA L.
Bmopunni yini

Imynozennicmes:

* Ouinka cepomun-cneyudgiunoi eionogioi IgG ona 10
cepomunis, wio 6xo00amv 0o ckrady SIILPCV10 (sci cyd’ckmu),

ma 8 nopisHAnHI 3 eéakyunolo Prevenar 13 oaa 10 cepomunis,




wo 6x00amv 0o cknady SIILPCVIO (0imu ma nemoensma
nicia 3-0030601 nepgunHoi cepii eakyunayii).

* Ouyinka imynonoziunoi 6idnogioi Ha 5 Komnowenmis
n’amueanenmnoi  eakyunu  (DTwP-HepB-Hib)  nicas
oonovacrHozo sacmocysanna 3 SIILPCVI10 ma y nopisnanni 3
OOHOYACHUM 3ACMOCYBAHHAM 3 6aKyunoto Prevenar 13 y
300poeux Hemoenam, AKi paniwie ne ompumyeanu ITKB.

11. u3aiiH KIiHi4HOro
BHIIPOOYBaHHS

Ilpocnexmusene, oonouyenmpose, pandomizoeane, nodéiiine
cine 00CNiONHCeHHA 3 AKMUBHUM RPENAPAMOM HOPIGHAHHA, 3
ROCIO0GHUM 3HUNCCHHAM 6iKY CY6’e€Kmi6 3a yuacmi 300posux
oopocnux (18-40 pokis) 3 I'ambii, Aki paniwe He ompumyeanu
IIKB, dimei (1215 micayie), akum Gyno éeedeno neputy 003y
IIKB, ma nemosnam (6-8 muxcrie), Aki paniwe ne
ompumyeanu IIKB,

12. OcHoBHI KpuTepii
BKITIOUESHHS

300posi dopocni gikom 6i0 18 do 40 poxie (sxnouno), dimu
éikom 6i0 12 0o 15 micauie (exniouno) abo Hemoenama gikom
6i0 6 muxcnie 00 8 mudicnie (6KMIOYHO) cCMAHOM Ha OeHb
panoomizayii (Oenv 0). Y Oimeii nosunen Gymu UKOHAHUI
epai PIII, nepedbauenuii ¢ I'ambii onn Hemoenam, wo
6KNIOYAE WOHAUMenWe 3 wiennenHa eakyunamu Prevenar 13,
DTwP-HepB-Hib ma OPV, a maxoxc I wennenns eaxyunamu
npomu Kopy ma sxncoemoi nuxomanku. Hemoenama nosunni
ompumyeamu oo3u eaxkyun Bacillus Calmette—Guérin (FI[XK),
npomu cenamumy B ma OIIB npu uapooxcenni, ane 6e3
dodamkosux eaxyun. /lopocni ma Hemoenama, axi pamniuwte
Oynu éaxyunosani npomu S. pneumoniae, abo cy6’ekmu, aAKi
Manu 6 anamuesi inghexuito S. pneumoniae, niomsepoicerny
KYJIbMmypoio 3i CMepuiibHoz0 cepedosuiya, Oyau 6UKTIOYEHI.

13. MocnimxyBaHuit
UriKapchKHi 3acib, croci6
3aCTOCYBaHHSA, CHIa JIii

10-eanenmna HHEBMOKOKO8a KOH’10206aHA SAKUUHA
(SIILPCV10); enympimnvom’azoeo; 0,5 mn/ooza, micmums
caxapud oaa cepomunie 1, 5, 9V, 14, 19A, 19F, 23F, 7F, 64 no
2 MKz 0na Kodxcnozo, i caxapud cepomuny 6B — 4 mke,
KoH’lozosanuil 3 binkom-nociem (CRMI197); ona cyé’ekmic —
Oopocnux i dimeii aki ompumanu 3 do3u 3 inmepeanom 28 onie
Y nepeunnini cepii i 1 6ycmepna do3za y eiyi 9 micayie ona
Hemoenam.

14. TIpenapat mopiBHAHHS,
o3a, crocid 3acToCyBaHHS,
cHIa il

23-e¢anenmna  NHEGMOKOK08Q  MONICAXApUOHA  GAKWUHA
(Pneumovax® 23; (MSD Pharmaceuticals));
sHympiwnvom’azoeo; 0,5 mMn/0o3a, mMicmume nHeeMOKOKOGI
cepomunu 1, 2, 3, 4, 5, 6b, 7F, 8, 9N, 9V, 104, 114, 12F, 14,
I5B, 17F, 18C, 19F, 19A, 20, 22F, 23F, 33F no 25 mkz
K0JcH020; 0opocaum cyd’ekmanm.

13-ganernmna nneemokokosa Kou’rozoeéana eakyuna (Prevenar
13®; Pfizer-Wyeth); enympiwineom’nzoeo; 0,5 mn/dosa,
Micmumb nHeemokokoei cepomunu 1, 3, 4, 5, 64, 7F, 9V, 14,
18C, 194, 19F, 23F no 2,2 Mk2 KOMCH020, i HHEEMOKOKOGI
cepomunu 6B — 4,4 mxe, inousidyanvHo Kon’lwzoeani 3
ougpmepiiinum Ginkom CRMI197, nemoxcuunum eapianmom
Ougpmepiiinozo mokcuny; ona dimeii aki ompumanu 3 do3u 3
inmepeanom 28 Onie y nepeunniii cepii eaxyunauwii i 1 6ycmepna
0o3a y eiyi 9 micayie 01a HemoGAAM.

15. CynyTHs Teparmis

He 3acmocoeano




16. Kputepii oniuxu He 3acmocoeano
e(EeKTUBHOCTI
17. Kpurepii oninku 6e3nekn  |Imynozennicme:

* Imynna 6ionosion IgG, sumipana 3a donomozow IPA, Gyna
ouinena ona 10 cepomunis, wo micmamsca ¢ SIILPCV10, na
OCHOGI HACHMYRHUX AHANI3IE:

o Cepedne zeomempuune konyenmpayiii (CI'K) IgG 3a 4
mudicHi nicia 3aeepuienol eaxyunauii (dopocni, dimu,
HeMOo6NAmMA — NepeURNaA cepin 3 3 do3amu).

o Kpamnicmov 3pocmaHHAa cepeOHbo2o zeomempuuHozo
sHayenna (GMFR) CI'K IgG sionocno euxionozo pisna
00 4 mudichie nicna eaxyunayii dimeii (SIILPCVIO0 y
nopieuanni 3 Prevenar 13).

o Biocomok pecnonoepie (cyd’exmise 3 06’ckmusHoI0
6i0no6idor na npenapam) (IgG > 0,35 mkz/mn) uepes 4
MUNCHI NICIA 308ePUICHHA NEPEUHHOT CXeMU 6AKUUHAYTT
Y Hemosnam (SIILPCV10 y nopieuanni 3 Prevenar 13).

18. CrarucTHuHI MeToau

Cmamucmuynuii ananiz oanux 30ilicHI06asca 3a 0NOMO2010
npoZpamnozo 3abe3neuenna SAS.

19. leMmorpadivuHi MOKa3HHKH
ITOCITIZKYBAHOT ITOMYJISIIii
(cTats, BiK, paca, TOIO)

300posi dopocni sikom 6id 18 do 40 pokis (exntouno), dimu eikom
6i0 12 0o 15 micauie (sxkntouno) ma nemoenama gikom 6io 6
mudycHie 00 8 mudicHie (8KMIOUHO) CcMAHOM Ha  OeHb
pandomizayii (0eno 0). Yacmra nemosiam wonosivoi (49,5%)
ma ducinowoi (50,5%) cmameil, a makoxc cepedniii @ik
(cmandapmue sioxunenns — CB) ycix nemoenam cmanogue 47,2
ona. binvwicmb Oimeii Gynu acinouoi cmami (554%), a
cepeoniii (CB) ¢ix cmanoéus 13,3 micaua. Binvuwicms dopocnux
Oynu yonosivoi cmami (76,5%), a cepeoniii (CB) six cmanosus
25,9 pokis.

20. PesynpraTi e(peKTHBHOCTI

Pesynomamu imynozennocmi: Byno npodemoncmposano, wio
SIILPCVI10 € imynozennum ona ecix 10 cepomunis, wio
6X00AMb 00 CKNAOY 6AKUUHU, Y 6CIX 3-X 8IKOGUX KO20pmaXx, a y
Oimeil ma HemoenAm pisens 6idnogideil Ha Koxcen cepomun 6ye
aHanozidHumM 00  6idnogideil, W@ cnocmepizanuca @
KOHmponwHiii zpyni Prevenar 13. Biocomok nemoenam, y akux
Konyenmpayia IgG oocazna 0,35 mxe/mn  (pepepenmmua
KOHUEeHMPAWia ONA OWIHKU eeKmueHoCmi 6aKyuHu npomu
IH6A3UBHOI NHe6MOKOK08OI inexyii, susnauena BOO3), Gys
cymmegum ONA 6cix cepomunie 6 060x 2pynax nikysanna, npu
{bOMY NOKA3HUKU 2ZYMOPAIbHOI IMYHHOT 6i0n06i0i cmanoeuiu
91% abo euwe y 6cix sunadkax, 3a 6UHAMKOM cepomunis 6A
(79,0%) i 6B (89,0%) & 2pyni SIILPCV10. Todi ax eéonu 6ymu
3azanom euwgumu ¢ zpyni Prevenar 13, CI'K IgG cmanosunu >
1 mk2/mn ona ecix 10 cepomunie ¢ 0b6ox zpynax 1iKyeanua.

AHanoziunum uunom, moodi AK hyHKkyionanvHa iMyHHa
6i0no6ids Ha dekinvka cepomunis (munu 6A, 7F, 9V ma 19A4)
Oyna euuqoio ona zpynu Prevenar 13, ax eumiproemoca 3a CI'K
3a  oonomozoro O®PA (i AK nokazano Ha 360pomHux
KYMYIAMUGHUX  KpUBUX PO3NOOINY, WO PpPO3X00AMLCA),
6i0comox Hemosenam 3 (yHKyionanvHolo eidnosioow IgG
(mump 3a OPA = 1:8) bye cymmeeum ona ecix cepomunis 6
0box zpynax JNKyeanna i 0ye wucenvHo euWUM ONA 2pynu
SIILPCV10 ona 6invwoi xinbkocmi cepomunie (4 npomu 1).
Hegenuka kinvkicmv cyd’ekmis 3 oanumu ODA y ecix 3




K020pmax 00Medcye Moxucaugi 3MiCHIO6HI GUCHOGKU 3 LUX
ananizie.

Prevenar 13, spaxosylouu nesenuxy kinbkicms cy6’ckmis, wio
ompumanu Oycmepny 003y, 6inout sucoxi noxasnuxku CIK na
emani eéxkmouenna 6 epyni SIILPCVI0 ma nomenyiiiny
imynonoziuny nepeeazy Gycmepnoi 0o3u eaxuyunu (Prevenar
13), axa euxopucmosyeanaca ons nepeunnoi saxyunayii. Kpim
moz0, CIT 3a O®A 6yau ananoziunumu y odimeii, wo
ompumanu Oycmepny 0o3y Prevemar 13, i ne 6yno
Po30idicHOCmel  y  360POMHUX — KYMYIAMUGHUX — KPUBUX
po3nodiny mumpie 3a OPA na kopucms Prevenar 13.
Pesynomamu 0odamxosoi ¢azu 3 6Gycmepnorw 003010 Oas
Hemoenam oocniodcenna VAC 017 3 6Gycmepnow 003010
SIILPCV10:

* [llpunywenna wooo imynozennocmi ododamxoeoi azu
docnidxcennn 6yno niomeepoicere, ocKinbku Gycmepna 003a
SIILPCV10 npodykysana imynonoziuny ionogion, ananoziuny
00 6i0noeioi npenapamy Prevenar 13.

* bycmepna  eaxyunayin  npenapamom  SIILPCVI0
RPOOEMOHCMPYSAa nOMImHUIL GycmepHuii epexm Ona ecix
RHEEMOKOKOBIX cepomunie, 3a 6UHAMKOM cepomuny 5. Cnio
sasnayumu, wio CI'K IgG ona cepomuny 5 6yno 3snauno eunyum
Yy epyni SIILPCV10 uepe3z 4 muxcni nicna eaxuunauii 3
nopieHaHo 3 2pynoto Prevenar 13, a maxoc wo Kpammuicme
3POCMAHHA cepedHb020 2eoMempuyHo2o 3navenns (GMFR) gio
MOMeHmy 00 86edenHA OycmepHoi do3u 00 4 mudicnie nicia
Oycmepnoi eaxkyunayii ona cepomuny 5 Gyna 3HauHO 6UWOIO Y
epyni SIILPCV10 nopienano 3 zpynoto Prevenar 13, a makoc
140 Hemae pisHUUi 6 IMYHHII 6i0noeidi na cepomun 5 mixc
2pynamu NiKy8aHHAa nicia 6ycmeproi eakyunayii,

* CIK IgG ona ecix nHeGMOKOKOGUX CepOMUNIE CYmMEGO
SHUSUTIUCA 6 nepiod 3 4 muocnie nicna eakyunawii 3 0o
30iiichenna 6ycmepHol eakyunayii ax ¢ zpyni SIILPCV10, max
i 6 2pyni Prevenar 13.

* Konyenmpauii IgG uepe3 4 muoicni nicns eaxyunayii 3 6ynu
snayno Hudcuumu ¢ zpyni SIILPCVI0 nopisuano 3 2pynoro
Prevenar 13 ona cepomunie 6B, 7F, 9V ma 19A. Odnax, 3a
6UHAMKOM cepomunie 5 ma 14, konyenmpauii IgG ¢ ycix
cepomunax 3HUMNCyeanuca weuoute e zpyni Prevenar 13, nic ¢
epyni SIILPCV10, max wo eiOmMiHHOCMI Midc zpynamu
niKysanns, eupasiceni y CI'K IgG Gesnocepednvo neped
GycmepHoio eaxkyunayiclo Ona cepomunie, Aki Gynu 3HaA4HO
eun{uMuU niciA nepeunnoi cepii, smenuysanuca (cepomunu 7F,
19A4), 6invuwie ne Oyau suaunumu (cepomun 9V) abo sminunuce
Ha kopucms 2pynu SIILPCV10 (cepomun 6B).

* I'pyna SIILPCV10 mana gionocno eéuuy GMFR 6 nepiod 3 0o
Oycmepnoi eaxkyunayii 0o 4 mudicnie nicna Gycmepnoi
saKyunayii 0aa cepomunie 5 ma 14, mooi ax zpyna Prevenar 13
mana gionocrno suny GMFR ona cepomuny 6B.

* 3azanom, eiominnocmi e CIK IgG minc zpynamu
SMEHUYBANIUCA 3 HIUHOM Hacy 6 nepiod 3 4 mudcuie nicaa
6aKYUHaYii 3 00 Momenmy egedeHHA GycmepHoi do3u i uje
Oinbwie 3HUdNCY6ANUCA NiCAA OYCIMEPHOI 6AKUUHAUIT, 30Kpema
ona cepomunie 6B, 7F, 9V ma 23F.




Y kozopmi oopocnux CI'K IgG ma ¢pynxuionaneni (CI'T 3a
O®A) imynni 6ionosioi, Ak npasuno, 6yau nodibHuMu Yepe3 4
muxcii  nicia  eeedennn pasoeoi dosu SIILPCVI0 abo
Preumovax 23. ITocniooenumu eunamramu 6yau cepomunu 6A
ma 6B na xopucme SIILPCVI0 ma cepomun 1 na rxopucmo
Pneumovax 23. Hegenuka Kinbkicmbe dopocnux, uwio
OYIHIOIOMbCA, MA OUIKY8AHI @UCOKI pieni npupodnum wurnom
Haoymoz0 iMyHimemy oOMexncyiomv ModcAuei 3MicmoeHi
GUCHOBKU 3 YUX AHANI3ie.

Ha ocnosi o0z120y nokasunuxkie ceponpomexuii ma CI'K 0o
KOMROHEHMHUX  aHmuzenie (@ MAKOMC  360POMHUX
KyMynamugeHux Kpueux posnoodiny pisnie IgG), ye
00CNidNCeHHA PAHHBOI cmadii He Hadae oKa3zie, ulo 66edeHHA
STILPCV10 nepewkoosicae imynnii 6ionoeidi na 6yov-axuii
KOMROHEHM N’AMUEaneHmnol GaKyUHU, KONU Wi GaAKWUHU
6600ambCA 00HOYACHO 6 AKocmi 3-003060i nepeunnoi cepii
HeMOGIAMAM.

21. PesynbraTi Oe3nexu

Pesynemamu w000  Gesneunocmi: 3azanom  sakyuna
SIILPCV10 oobpe nepenocunace y écix 3 gikosux Kozopmax,
SHAYHUX CUZHANIE U{000 Oe3neyHOCHmi 6UAGIEHO He BY0.
Biominnocmi 6 micyegiii a6o cucmemuiii peaxmozennocmi Mixc
epynamu SIILPCV10 i Prevenar 13 6yau 6 ocnosmomy
He3HAYHUMU i chocmepizanuca nuwie nicaa eakyunayii 1 aéo 2.
Kpim mozo, asuwa, npo axi wacmiwie nogidomnanoca nicia
seedentn SIILPCV10 (connusicme ma 3HudiceHHA anemumy),
Oynu mumuacogumu ma munaau npomazom 24—48 z200un. 3a
HAAGHOCH, OYIKySani Aeuwya peakmozeHnocmi 0Oyiu 6
OCHOGHOMY 1e2Kol abo nomipHoi masckocmi y écix kozopmax. Y
KO2opmi  HeMOnAm  4acMoOma  OYIKY6AHUX — AGUY
peaxkmozeHHocmi, AK RPAGUNO, 3ANUMANACA CMABGINLHOIO
(nanpuxnao, wymnusicme ¢ micyi in’exyii) abo snuxcysanaca
(nanpuxnad, zapauxa) npu noemopuomy eeéedenni SIILPCV10.
Tooi ax wacmoma 6GuUHUKHEHHA  YW{inbHENHA/HABPAKY
30inbuiysanaca npu nosmopromy eeedenni SIILPCV10, ¢ona
Oyna euwjoto 6 zpyni Prevenar 13 nicasa ecix 3 wennens.

Y orcoonii kozopmi ne yno IIA, wio sunuxau nio uac nikysanns
(IIA), ado eaxckux ITAJI, a makoxc eiocymni mpueoychi
menoenyii'y wacmomi unukHeHHA 6y0b-axux ILAI 6yov-axozo
cmynena uu eaxckux ITAT, abo eaxckux ITAJI, noe’azanux 3
eakyunauicro. Icnysas Ooucbananc y cepiiosnux eunadxkax
Oponxionimy 6 Kozopmi Hemoenam (4 seuwa 6 2pyni
SIILPCV10 ma 1 aeuwie ¢ epyni Prevenar 13), ane ne 6yno
oucbanancy ¢ sazanwvuiii kinbkocmi ITAJI — 6pouxionimy ona
yieci  abo iHwmux Kozopm. €ounum eayckum ITATT,
3apeecmpoeanum y invwt nixne 1 cy6’ekma, oyno 2 eunaoku
oponxionimy 6 2pyni nemosnam SIILPCVIO0 ma 2 eunadxu
MiKpoyumapnoi anemii ¢ zpyni oimeii SIILPCV10.
Hemoenama e zpyni SIILPCV10 manu binvwe IA/; 6azamo
nowupenux IIAJI cnocmepizanuca 3 Ginewion wacmomoro ¢
epyni SIILPCV10. Pisnuya é wacmomi wux I minc 2pynamu
JUKY8AHHA Nepebysana 8 Medxcax O4iKyeanozo dianaszomny ona
Ub020 KNIHIYHO020 00CNIGICEHHA PAHHBLOT cnadil.

€ounum ITAL, noe’asanum 3 6aKyuHayicio, 3apeecmposanm y
Ginvui nisie 1 cyd’exma, bye nezKuti HAGPAK MicUa 6aKyUHALT y




Hemosnam (1,0% nemosnam ¢ zpyni SIILPCVI0 ma 6,0%
Hemoenam 6 2pyni Prevenar 13) ma nezkuii 6ine nio naxeoro y
dopocnux (6,0% oopocnux 6 zpynax SIILPCV10 ma Pneumovax
23).

Y kozopmax odopociux abo dimeii ne 6yno nomimmnux
meHOenyill 8i0 6Uxion020 pigna 00 nepiody nicna sakyunayii 3a
OyOb-aKuUMU NabopamoprumMu naparempamu.

Ilpunywenna  wooo  Gesneunocmi  dodamkosoi  ¢hazu
oocnidycenna 0yno niomeepoxncene, ockineku SIILPCVI0
000pe nepeHocueca Koz0pmorw HeMOSNAM, W0 OMpUMYeanl
OycmepHy 003y, 3HAYHUX CUZHANI6 W00 Ge3neunocmi
6UABIEHO He byJ10.

Heuwga peaxmozennocmi Gynu 3a2a10M MUMYACOSUMU Ma
Jezkoi abo nomipnoi maxckocmi. Mixc zpynamu SIILPCV10 i
Prevenar 13 He 6yno 3naunux siominnocmeii y wacmomi
6UHUKHEHHA,  mANCKocmi  afo  mpusanocmi  Aeuwy
peakmozenHocmi,

Hainowupeniviumu IIAIT (> 5% cy6’cxmie y Oyob-axiii zpyni
NiKyéanua) Oynu iHgekyin eepxnix OuxanbHuUXx winAXie,
Oepmamum, odiapen, iMRemuzo, HYCMYIbO3HUII GUCUR mMA
niosuwena memnepamypa; eci yi ILT 6ynu nezkumu. 1o
CHOCYEMbCA NOPIGHAHL MIdC 2pynamu, ingexuia eepxnix
OuxanbHux winAxie Oyna  Ginbwe  nowiupenolo 6 2pyni
SIILPCV10, mooi ak oiapesa 6yna 6invui nowupenoio ¢ 2pyni
Prevenar 13; odnax, ne 0Oyno cmamucmudno 3HaAYYU{UX
GIOMIHHOCMEN Midic ZpyRAMU TIKYSAHHA Y HaACMKaxX cyb’eKmie 3
ITAJL, oyinenux okpemo 3a munom nodiunozo aeuua.

AL, noe’azani 3 eaxkyunayicio, Gynu piokicnumu (2 6 zpyni
SIILPCV10 ma 1 ¢ 2pyni Prevenar 13) i nezkumu 3a cmynenem
MANCKOCHII,

Cyo’exm-nemoena y zpyni SIILPCV10 mae eoune CIIA (saxcka
MAQIAPIA 3 6AJICKOI0 AHEMIEID), AKe BUHUKIO 6 (ha3i Bycmephoi
sakyunauyii nemoenam. Beancanoca, wo CIIA ne nos’aszane 3
00CNIONCYBANOI0 6AKYUHOIO, | HEMOGA 00YHCano.

He 6ynao 3Haunux 6iOMIHHOCHEN 6 OCHOBHUX NOKAZHUKAX
HCUMMEDIANbHOCME AD0 (Pi3UMHUX NOKA3HUKAX ONA 6YOb-AKOY
2pynu NiKy8aHHA HICAA 6AKYUHAWIL,

Hesanexcruii komimem 3 monimopunzy oanux (HKM/I) naoas
003611 Ha nepexio 00 Kozopm Oimeii Ma HEMOGNAM HA OCHOGI
8IOKpUMO20  0211A0y  UUX  JIABOPAMOPHUX  NOKAIHUKIE
Oesneunocmi Ha 000amoK 00 OYiKY8AHUX 3apeECMpOBAHUX
Asuwy ma Heoyikyeanux IIAJI i ocHoeHux nokasHukie
HCUMMEDIANbLHOCI,

22. BUCHOBOK (3aKJIFOYECHHS)

Baxyuna SIILPCV10 0o6pe nepenocunace y eécix 6iKogux
Kozopmax, i JCOOHUX ZHAYYWUX CUZHATIE w000 Be3neunocmi
He ByNo 6UABNIEHO 8 HCOOHILI Ko2opmi, 8 MOMY HuCHE Kozopmi
HeMoenAm, AKi ompumysanu 3-003068y NEPSUHHY cepilo
SIILPCV10 (y siyi 6, 10 i 14 mucnis) odnouacno 3 6akyuHamu
PIII, 8 momy uucni n’amueaneHmno0 eaxyunolo; dycmepua
ooza SIILPCV10 y eiyi npubnusno 10 micayie e 6e3neunoro,
0obpe nepenocumvca i GUKTUKAE AHANIOZINHY IMYHHY 6i0n06i0b
0o Prevenar 13. Peaxmozennicmv (3a HanéHocmi) 6yna ¢
OCHOBHOMY J1e2KOi abo nomipHol maxckocmi ma obmedcenoi
mpusanocmi. ITid0 uac docnidscenna ne nogidoMaAnI0CA npo




cepitosni ITAVT abo eaxncki IIAJI, noe’asani 3 éaxyunauicto, a
makodic npo cymmeei mendenyii wiooo CIIA, ITAT, noe’azanux
3 6aKyunayicio, ado 3azanrvHux IAJL,

Y uyvomy oocnioscenni maxose 6yno Rrpodemoncmposano, wo
npenapam SIILPCV10 ¢ imynozennum ona ecix 10 cepomunis,
w0 micmamoca 6 6axyuni. Baxcnueo, o ye crocmepizanoca e
Ko20pmi HemoenAmM, HPpU UbOMY NOKAIHUKU 2yMopansHoi
iMynnoi ionogioi cmanoeunu 91% aéo euuge y 6cix 6unadKax,
3a sunamxom cepomunie 6A4 (79,0%) i 6B (89,0%), a CI'K IgG
cmanosuno > 1 mke/mn ona ecix 10 cepomunie npu
eumiprosanni yepes 4 muxcni nicia 3-003060i nepeunnoi cepii
SILPCV10. Takosc Gyno npodemoncmposano, wo SIILPCVI0
GUKIUKAE  cepomun-cneyudpiuny  (QyRKyionanvHy imyHuy
6i0noeiosb (na ocnoei mumpy 3a ODA > 1:8) y 93,8-100%
nemoenam (n = 20), eéxnovenux é amaniz 3a OPA nicia
nepeunnol cepii. Taxosxc ne 6yno 0oxasie mozo, wio eeedenns
STILPCV10 nepewxodscano imynniii ionosioi na Oyov-akuii
KOMROHeHm 00HOYACHO 66€0eHOT n’amusaienmuoi 8aAKYUHU.
CTK IgG cymmeeo 3nuszunoca e nepiod 3 4 mumcnie nicia
8AKUURAYi 3 00 Momenmy Gesnocepeonvo neped GycmepHoio
saxyunayieio Ax ¢ zpyni SIILPCV10, max i é zpyni Prevenar 13.
Hessaocarouu na me, wio noxasnuxu CT, K, ax npasuno, 6ynu
euuiumu 6 zpyni Prevenar 13 uepes 4 muscni nicna GAKYUHAYTT
3, noxasnuxu CI'K 0o 6ycmepnoi saxyunayii, ax npasuio, Gynu
AHANOZIYHUMU MidIC ZpYyRamu yepes Ginbu cymmeee 3HUNCEHHA
Konuenmpauyiii IgG ¢ 2pyni Prevenar 13 ona cepomunis, axi
Oynu 3nauno euwgumu e 2pyni Prevenar 13 nicna nepeuHHoi
cepii. I eaxuyuna SIILPCV10, i eaxuuna Prevenar 13
RpodeMoHCmpysanu cymmeguii Oycmepruii egpexm ona ecix
cepomunie, W0 6KA3YE HA me, W0 ROYAMKOGI 3-00306i cepii
0box eaxyun 30ilicnioeanu edpexmusny REPGUHHY 6AKUUHAYIIO
HeMoenAm Ona  nidsuwieHHa imynnoi 6ionoeidi. Bakuuna
SIILPCV10 euxnuxana 3uauny Oycmepny peaxuiro ona ecix
cepomunie y cy6’ekmieg-oimeii.

Bpaxogyrouu  yi  cnocmepexncysani pesyabmamu w000
besneunocmi, nepenocumocmi ma iMynozennocmi ¢
docniorncenni VAC-017, neobxiona nodanvwa rniniuna
pospobka SIILPCV10, ¢ momy wucni 3annanoeana ouinka
BAKUUHU-KAHOUOAMA . BeIUKOMY OO0CTIONCEHHI He MeHuioi
ehexmuenocmi ghazu 3 y nemosnam.

3agBHUK (BIaCHHK
PeeCTpauifHOro MOCBIIEHHs)

TOB «®apma Jlaiigh», Ypaina

( - H.A. Cyxomonsceka

(nizmﬁ(%)




3BIT Ne 3
Npo KJiHiYHe BUNPOOYBaAHHS

1. HasBa nikapcekoro 3aco0y
(3a HasABHOCTI — HOMED
PEECTPALITHOTO MTOCBITUEHHS)

ITHEBMOCH/I/PNEUMOSIL Bakxyuna ona npogpinaxmuxu
HHEeEMOKOK060i inghexyii, nonicaxapuona, kow’wzosana (10-
ea1eHmHa, adcopbosana)

2. 3agBHHK

TOB «®APMA JIAH®», Ypaina

3. BupoGHuk

Cepym Incmumym Inoii Ilem. JImo., Inoin

4. IlpoBeneHi mociHKeHHs

TaK HI  SKIIO Hi, OOIpYHTYBaTH

1) Tun nikapcepKoro 3acoby, 3a
SIKMM TTpoBoMIIacs abo
[IaHYETHCS peecTpallis

VIikapcoKuil 3acib 3a nogHUM 00Cbe (A6MOHOMHE OChE):
IMeOuuH UL IMYHOOIONOIYH U npenapam;
Hoega ditoua pevoesuna

5. IloBHa Ha3Ba KIIHIYHOTO
BUIIPOOYBAHHS, KOJIOBAHHI
HOMEp KJIIHIYHOTO
BUIIPOOYBaHHs

@asza 2, npocnekmugHe, GazamoueHmpose paHdoMizosane,
nopienanvHe, noOgiliHe ciine OQ0CHIONCEHHA 3 AKMUGHUM
npenapamom  HOpI6HAHHA 3  OYIHKU  Oe3neuHocmi,
nepenocumocmi ma iMynozennocmi Bakyunu nneemokoxoeor
Kon’t0zoeanoi, 10-eanenmnoi (SIILPCV10) eupobnuymea
Kkomnanii «Cepym Incmumym Inoiiy (Serum Institute of India)
3a yuacmi dimeii 3 Inoii eixom 6io 12 0o 15 micayis, axi paniwe
He ompumyeanu IIKB; PCV-10-002

KJIIHIYHE BUIIPOOYBaHHs

6. Ma3a KIiHIYHOTO Daza IT

BUIIPOOYBAHHA

7. Ilepion npoBeieHHs 3 06.01.2016 no 23.07.2016
KJIIHIYHOTO BHIIPOOYBaHHS

8. Kpainu, ne npoBomgunocs Inoin

9. KinbKicTh HOCTIIKYBaHHUX

3armuiaHoBaHa: 156
taxtuyna: 114

10. Meta Ta BTOpHHHI 1)1
KJIIHIYHOTO BUITPOOYBaHHs

Mema:

be3neunicmo:

* Ouinka besneunocmi ma nepenocumocmi 10-eanenmnoi
HHEBMOKOK060i Kou’to206anoi eaxkyunu (SIILPCVI0) ak 2-
003060i cxeMu 6/mM 6aKyuHauii 300posux indilicokux dimeii, AKi
paniwe ne ompumysanu ITKB, npomsazom 28 Omie nicna
3a6ePUIEHHA 6AKWUHAYIL,

Bmopunni wini:

besneunicmo:

* Ouinka 0Oesneunocmi ma nepenocumocmi 10-eanenmuoi

nHe6MOKOK060i Kon’l0zoeéanoi eakyunu (SIILPCVI0) y
nopieHaHnHi 3 npenapamom Prevenar 13®,
Imynozennicmo:

* Oyinka cepomun-cneyuiunux gionoegioeii IgG, indyxosarnux
npenapamom SIILPCV10, ma ix nopienanna 3 eionosioamu,
inoykoeéanumu npenapamom Prevenar 13®, ona 10 cepomunis,
1o 6xo00ams 0o cknady SIILPCV10.

11. luzaiin KIiHi9HOTO
BUIIPOOYBaHHsA

Ilpocnexkmuene, 6azamouenmpose, panoomizoeane, noosiiine
cline 00CiONCeHHA 3 AKMUGHUM HPERAPAMOM HOPIGHAHHA 3a
yuacmi 300posux dimeii gikom 6i0 12 do 15 micauis, axi paniuie
He ompumyeanu ITKB.

12. OcHoBHi kpuTepii
BKJTIOUCHHS

300posi indiiceki oimu gikom 6id 12 0o 15 micauie (sxnrouno),
AKi paniwe ne ompumyeanu ITKB, 3i cniggionowennam éaza/gix
Z 2-2 (cmanoapm 3pocmanua dumunu BOO3) ma axmyanonum
MIHIMAQIBHUM  CIAMYcOM 6aKUUHAYIT ONA 6020 6iKy Ha

MOMEHH 6KNIOYEHHA («MIHIMANLHUIL) GUIHAYAEMbCA AK 00HA




0o3a BI[7K, 3 oosu OIIB, saxyunu K/JIT ma npomu zenamumy
B, a maxosc odna 0o3a eakyuHu npomu Kopy Ha MoOMeHm
8KJIIO4EHHA), BambKu AKUX Haoanu ingopmosany 3200y. Jimu 3
pesynomamamu  6y0b-AKUX CKPUHIH208UX NIGOOPAMOPHUX
00CniOdcens 30 MedcaMu  HOPMAJIbHO20 Oianasony, AKi
207108H UL OOCNIOHUK 66ANCAE KNIHIYHO HAYYULUMU, 3 HAACHUM
CepedniM abo eadCKUM 20CHPUM 3aX60PIOSAHHAM Mma/a6o
JIUXOMAHKOI0 (memnepamypa nio naxeoio >37,5°C) na momerim
6KNIO4EHHA, AKI ompumyeanu anmubiomuxu (nepopanvhi abo
iH’exyitini) npomazom 5 Onie nicna pandomizauii/ eaxyunayii,
3i CGIOUEHHAMU KNIHINHO 3HAYYWUX NOpOKie po3eumky (3a
piwiennamM 00CniOHuUKa), a makoxc Oimu, AKki ompumanu
uienienna npomu Streptococcus pneumoniae abo manu @
aHamuesi nidospy Ha ingpexyito S. pneumoniae 3 momenmy
HapoOoXyceHHA, Oynu euKIIoYeHi 3 yuacmi 6 0ocnidiceHHi.

13. locnimkyBaHui
TiKapchKHit 3acib, crocid
3acTOCYBaHHs, CHIA il

10-6anenmua HHE8MOKOK08a KoH’10206ana 6AKUUHA
(SIILPCV10); enympiwnvom’azoso; 0,5 ma/dosa, micmumo
caxapuo oan cepomunie 1, 5, 9V, 14, 194, 19F, 23F, 7F, 6A 2
MKZ ONA KOMCHO20, I caxapud cepomuny 6B — 4 mkz,
KOH’10208anuii 3 inkom-nociem (CRM197)

14. IIpenapar nopiBHAHHS,
11033, c11ocib 3acTocyBaHHS,
cuna Iil

13-6anenmna nneemokokoea Kown’iozosana eaxyuna (Prevenar
13®; Pfizer-Wyeth); enympimnvom’azoeo; 0,5 mn/dosa,
Micmumb nneémokokoei cepomunu 1, 3, 4, 5, 64, 7F, 9V, 14,
18C, 194, 19F, 23F — 2,2 MK2 KOXCHO020, | HHEEMOKOKOGI
cepomunu 6B - 4,4 mkz, iHOugioyanvno Kou’lwzosani 3
ougpmepiiinum 6inkom CRMI197, nemoxcuunum eapianmom
Ougmepiiinozo moxkcumy

15. CynyTHs Teparis

He 3acmocoeano

16. Kpurepii oninku
e(eKTUBHOCTI

Imynna éionoeios IgG, éumipana 3a donomozoio epmenmnozo
imynocopbenmnozo ananizy (I®@A), 6yoe ouinena ona 10
cepomunis, uo micmamoca ¢ SIILPCV10, na ocrogi nacmynnux
ananizie:
* Cepeone 2eomempuune konuenmpayii (CI'K) IgG uepes 28
OHi6 nicia 3a8epuienoi éakyunauyir,
* Kpamnicmp 3pocmanta cepednb020 2eoMempuiHo20 3Ha4eHHA
(GMFR) CI'K IgG gionocHo eéuxionozo pisna oo 28 onis nicas
3asepuienna eaxyunayii. (SIILPCV10 y nopisnuanni 3 Prevenar
13®)
* Biocomox pecnonoepie (nauicumie 3 6iOnoeiddw Ha
npenapam) (IgG > 0,35 mxe/mn) uepes 28 Omie nicina
3asepuienoi eaxyunayii. (SIILPCV10 y nopienanni 3 Prevenar
13®),

17. Kputepii oninku 6e3mnexu

KLesneunicmes ma nepenocumicme eaxyunu SIILPCVI10 nichs
6/m in’exyii oyinena é nopisnanni 3 éaxyunoio Prevenar 13® na
OCHOGI HACMYHHUX AHAI3I6:

* Yacmoma eunuKkHeHHA, cmynine maxckocmi ma 38’A30K i3
npenapamom  ouikyeanoi  micyeeoi ma  cucmemuoi
PeakmozeHHocmi npomazom nepuwiux 7 OHi€ RicAa KoxcHol
eaKyuUHauyii,

* Yacmoma 6UHUKHEHHA, CIYRIHE MANCKOCMI ma 36°A30K i3
npenapamom ecix Heouikysanux nobiunux aeuwy (IIA) i
cepiiosnux nobiunux asuwy (CIIA) npomazom 28 onie nicia

OCMAMOYHOI 6AKUUH AN,




* Hacmoma 6uHUKHeHHA, CMYRiHb MANCKOCMI ma 36°A30K i3
npenapamom  KAHIYHO  3HAYYWUX  2eMAMONOZIYHUX ma
Oloximiunux eumipioeanv uepes 7 OHie nicia nepuioi aKyuHauil.

18. CraTucTHYHI METOTH

30ilicneno cmamucmudHUil AHATI3 OAGHUX RAPAMEMPULHUX Ma
Henapamempuinux Memooie.

19. Jlemorpadigni Noka3sHUKH
NIOCTJKYBAHOT IOy IS
(ctats, BiK, paca, TOIIO)

300pogi indiiicexi dimu (dieuamka ma xaonyuKu) eikom gio 12
00 15 micayie (o6udea 3HauUeHHA GKNIOYHO), AKI paHiuie He
ompumyeanu IIKB. Kinokicmb dieuamok, Axi 6ynu 3any4eHi 0o
0ocnidxnceHna, 0Oyna euu{0l0 NOPIGHAHO 3 Xnonyukamu [63
npomu 51 (55,3% npomu 44,7%)]. Ha momenm exknoueHHA 00
docnidxcenna eci Oimu ompumanu aKmyaabHy MIHIMAbHY)
KillbKicmb 6aKWUH 8i0N0GIOHO 00 C6020 GIKY.

20. Pe3ynbTaTH epeKTHBHOCTI

Ilpenapam SIILPCV10 6yeé imynozennum ona ecix 10
cepomunié hicia 66e0eHHA 2 GHYMPpIUWIHbOM’A306UX 003 3
inmepeanom 8 mudxcHie 300posum IHOINICbKUM OimAam, AKI
paniwie He ompumyeanu IIKB. 3azanvni imynHi eionoeioi
(3azanvui 8idnoeiodi, eumipani za donomozorw IDPA, a maroxnc
¢yukyionanvri 6ionoeioi, eumipani 3a 00noMozolw0 OHCOHO-
¢azoyumapnoi npobu (ODA)) nicna SIILPCVI0 6ynu
AHANO2IMHUMU 00 6idnoeidell, w0 cnocmepizanuca 3 Prevenar
13®, Heseaxncaiouu na me, wio noxasnuxu CI'K, ax npasuno,
Gynu euwgumu ¢ zpyni Prevenar 13%°, CI'K IgG cmanogunu >
1 mk2/mn ona ecix 10 cepomunie ¢ obox zpynax nikyeanuna. Xoua
6 2pyni SIILPCV10 cepomun 5 noxaszae nainuxcue CI'K (1,89)
3 HU3LKOIO MOYK06010 OUiHKele chigsioHowenun GMC, wen
piseenv nepesuwye ecmarnoénene BOO3 nopozoee 3nauenns
saxucmy 0,35 (nacnpaedi, nagime >1), a Kpim mozo, cmiiika
gyukyionanvra 6ionoeiov cnocmepizanaca y 98% oimeii, aki
Majiu NOKA3HUKU yHKYioHabHOT 6i0n0sidi euwe nopozy 3a
O®DA. Cepomun 9V 6 zpyni SIIPCV10 6ye edunum cepomunom,
6 akomy % >0,35 cmarnosue <90%, 3 wacmomoro gionogioeii
89,09%. Oonax moukosa ouinka cnissionowenna CIK IgG
cmanosuna >0,5% (0,53), 3i cmiiikolwo Qyukyionanvrolo
6ionogiodlo anmumin (cniesionowennsa CI'T 3a ODA 0,91 i
HOKA3HUKOM 2YMOPaIbHOL IMYHHOI 6i0n06idi 3a ODA 100%) ona
cepomuny 9V e epyni SIILPCV 10.

DyukyionansHa 8idnoeios anmumin (mump 3a O®A > nuicue
JiMimy KinbKiCHO20 6U3HAYEHHA) Oyna cymmeséoio 0Na 6cix
cepomunie 6 000x zpynax JIKY8aHHA, a (PyHKYioHalbHA
6i0n06I0b anmumin Ha 6ci cepomunu, 32i0H0 3 GUMIPIOGAHNAMU
3a donomozorw CI'K 3a O®PA (i AK nOKa3aHO HA 360pPOMHUX
KYMYNIAMUGHUX KPUGUX pO3nodiny), Oyra nodionow Midc
pynamu JiKy6aHHA, 3a 6UHAmMKoM cepomuny 6A e 2pyni
SIILPCV10 (mouxosa ouinka cnigeionowenns CI'T <0,50).
Odnak Kpammuicme 3pOCHMAHHA CePeOHbO20 20MEMPUUHOZ0
3nauenna (GMFR) IgG ona cepomuny 6A 6Gyaa cymmeéoio 6
00ox zpynax nikyeauna, 3 12- i 18-kpamuum 3pocmannam e
zpynax SIILPCVI10 i Prevenar 13® gionoeiono. Ha ochosi
021120y HOKA3HUKIE 2yMOpansHol iMynHOT ¢idnoeidi IgG ma
CTK, a makoxc ynxuyionanenux eionosideii anmumin Ha
Komnonenmni anmuzenu, éaxyuna SITLPCV10 € imynozennoio
ona  ecix 10 cepomunis. Pesyrbmamu 0ocnioncenna

IMyHOZeHHOCMI niOmMeepoXHcyloms 0OUINLHICHb 3ACMOCY8AHNA




SIILPCV10 y dimeii, axi nonepeonvo ne ompumysanu IIKB, y
2-003060My pexcumi,

21. PesynpraTi Oe3nexu Baxuyuna SITLPCV10 0o6pe nepenocunace, 3Ha4HUX cuzHaie
14000 besneunocmi euneneno He 6yno. Micyeea ma cucmemna
peakmozennicme nicia nepuioi 003u eaKyunayii 6yna nodionorwo
y epynax SIILPPCVI0 ma Prevenar 13%. Xoua kinvkicme
éunaokie peakmozenHocmi nicia Opyzoi 003u aKyuHu Oyna
Oewyo euworo ona SIILPCVI0 y nopienanni 3 Prevenar 13® [n
(%), E: SIILPCV10: Prevenar 13%; 16 (29,1%) 25: 10 (18,9%),
16] pisnuua ne Gyna cmamucmuyHo 3Ha4Uyuio10 (p-3HaA4eHHA
0,2630). Hezaiina peaxmozenwnicmb, W0 hnposeAANACA
nouepeoHinnam, Oyna nezkoio (inmencuenicmo 1 cmynens) i
mMunana 3a 2 200unu. Yymnaueicmv 1 cmynensa 6yna
HAUnOWUpeHinium O4iKysaHum micyesum AeuweM i 6yna
3apeecmposéana y Oewjo OGinbwiol wacmunu Oimeii y zpyni
Prevenar 13® [n (%), E: SIILPCV10: Prevenar 13%: 5 (8,8%), 5:
12 (21,.1%), 13, P-3navenna: 0,1128]. Habpax y micyi in’exuii
6i03Hauaeca wacmiwie nicna oosu 1 nopisnamno 3 003010 2.
lapauxa Oyna HatnowlupeHiuiow O04iKy8aHow CUCMEMHOIO
peaxyicro [n (%), E: SIILPCV10: Prevenar 13%; 12 (21,1%) 13:
9 (15,8%) 11, P-snauenna: 0,6297], 3a axow cridysano
noopaznenna [n (%), E: SIILPCV10: Prevenar 13%; 9 (15,8%)
10: 8 (14,0%) 8, P-3nauennsn: 1,0000]. Hezeasncarouu na me, uio
Oewio Oinbute dimeii 3a3HaNU OYIKYSAHUX CUCHMEMHUX AGUW, Y
2pyni SIILPCV10 y nopisnanni 3 zpynoio Prevenar 13%, pisnuya
He 0ynla chmamucmudHo 3HAYYU0I0 0JIA HCOOHO20 3 AGUWY,.

Hobiuni nReuwa, w0 6uHuUKIU npomAzomM NiKyeanns, Oyau
3apeecmposani y mpoox Oimeil 6 KoxcHiil zpyni — AK 6 2pyni
SIILPCV10 (5,3%, 4 asuwa), max i 6 2pyni Prevenar 13® (5,3%,
3 saeuwa), eonu 6ynu 1 abo 2 cmynena inmencusnocmi i
noenicmiio murynuce. €Ounum noGiunum asuuiem 3 cmynenas,
W{0 BUHUKNO RPOMAZOM NIKYBAHHA, NPO AKE NOGIOOMIANOCA 6
2pyni SIILPCV10, 6yé 6unadok 2ocmpozo zacmpoenmepumy,
AKUU nOHICHIO MURYECA. Y 00CniddceH i Gyno 3apeccmposano
nuuie mpu CIIA: ooun cyo’ekm y epyni SIILPCV10 ma oeoe
oimeii ¢ 2pyni Prevenar 13%. JKoone 3 yux asuu ne seaxcanocs
HO6’A3AHUM 3 6AKYUHOIO i 6Ci 60HU NOGHICHIO MUHYIUCH.

22. BHCHOBOK (3aKJIIOYEHHS) Ha ocnosi pesynbmamie modxcna 3po6umu 6uUCHO8OK, W0
npenapam SIILPCV10 € 6esneunum ma 0o6pe nepenocumobcs,
a makodic € imynozennum 0aa écix 10 cepomunie npu seedenni
¥ 2 6/m 003ax 3 inmepeanom 8 mudicrie y dimeil, Axi paniuwie He
ompumyeanu IIKB. Pesynomamu docnioxcenns zabesneuyioms
OCHO8Y ONA RpOCY8aAHHA KNiHiunoi po3pobku SIILPCVI0 ¢
baszoee docnioxycenna pazu 3 3a yuacmi HeMoGAAM, A MAKOIHC
RiOmpumyloms 1020 3acmocyeaHHa y Oimeii, AKi paniwe He
ompumyeanu IIKB, ¢ kamnaniax 3 HAOOYIHCYSANbHOL
iMyHizayii oimeil.

3asABHUK (BJIACHHK
peecTpaliiiHoro nNocBiqueHHs)

TOB «®apma Jlaiigh», Yxpaina H.A. Cyxononbchka




3BIT Ne 4
Npo KJIiHiYHe BUNPOOYyBaHHSA

1. Ha3ga nikapcekoro 3aco0y (3a
HasBHOCTI — HOMep
PEeECTpaiifHOro MOCBITYEHH)

ITHEBMOCH/I/PNEUMOSIL Baxuyuna ona npoqbwakmuku
RHeeMOKOK080I ingpekyii, nonicaxapuona, kou’rozosana (10-
éanenmna, adcopboeana)

2. 3agBHUK

TOB «®APMA JIAH®», Ypaina

3. BupobHuk

Cepym Incmumym Inoii ITem. -Tmo., Inoin

4. Tlpoesieni 1ocmiKEHHS:

TaKk  HI KO Hi, 06IpyHTYBaTH

1) Tan JlikapcbKoro 3aco0y, 3a
[IKUM IIPOBOMIACS abo
[JJAaHYETHCS peecTpallis

ikapcokuii 3acié 3a NOGHUM 00cbe (A6MOHOMHE OCHE):
MeouuHuil iMyHobionoziunui npenapam;
[Hoesa ditoua peuosuna

5. IloBHa Ha3Ba KJIIHIYHOIO
BUIIPOOYBaHHS, KOJOBAHHH
HOMED KJIIHIYHOTO
BHIIPOOYBaHHS

Dasa 3, pandomizoeane nooeiiine ciine 00CAiOICeHNA OUIHKU

besneynocmi, nepenocumocmi, 00HOopioHOoCHI
Xapakmepucmuk  Mixnc  cepiamu, IMyHOZeHHOCmI ma
cymicnocmi 3 cynymHimu  wenneuuamu 10-eanenmmoi

RHE6MOKOK060i KoH’10zoéanoi eaxkyunu (PNEUMOSIL®)
eupoonuymea xomnauii «Cepym Incmumym Inoiiy (Serum
Institute of India) y 300poeux nemosenam y F'ambii; VAC-056

6. @a3a KIIiHIYHOrO
BUIIPOOYBaHHS

Daza 111

7. Ilepion npoBeaeHHS
KJIIHIYHOTO BUIIPOOYBaHHS

321.06.2017 no 27.07.2018

8. Kpainu, e npoBoaunocs
KJIIHIYHE BUITPOOYBaHHA

Tambia

9. KinbKiCTh AOCIIIKYBaHHX

3amiaHoBaHa: 2514
(hakTU4HA: nonyaayia Hemoenam — 2250 ma 675, wo
ompumyeanu 6ycmepHy 003y

10. Meta Ta BTOpHHHI 1IiJTi
KIIHIYHOTO BUIIPOOYBaHHS

OcHnoeHi yini:

ImyHnozennicmeo:

IIpooemoncmpysamu, w0 imynni gionoeioi na 10
nuneemokokoeux cepomunie y PNEUMOSIL (1, 5, 6A, 6B, 7F,
9V, 14, 19A, 19F, 23F), euxnukaui 3 pisHuUMU cepiamu
PNEUMOSIL, € exeisaneHmHumu npu eumMipioganti yepes 4
muxcHi nicaa 3-003060i nepeunHoi cepii.

* IlIpodemoncmpysamu imMyHHi peaxuii He MeHWIOF
epekmusnocmi  npunaiimnui ona 7 3 10 cepomunie y
PNEUMOSIL y nopienaunni 3 gionoeidnumu cepomunamu
(ona 1,5, 6B, 7F, 9V, 14, 19F, 23F) a6o cy6’cxkm 3 Haiinuicuoio
00’ekmueHolo0 6ionoeiddw (ona 6A, 194) y npenapami
Synflorix na ocnogi (a) % imynoznobyninoeoi (Ig) G sionogioi
> 0,35 mxz/mn abo (b)

cepedHbozo 2eomempuynozo konyenmpauii IgG (CT'K IgG),
8UMIpAH020 uepe3 4 mudicHi nicna 3-003080i nepeuHHoi cepii.

¢ IIpooemoncmpyeamu, uio IMyHHi 6iOn08idi, euKIUKaHI
CHIGHOAPMHUMU OUMAYUMU GAKYUHAMU (n’AmMuUéAIeHmHa,
noniomieimna ma  pomagipycHa) npu  0OHOUACHOMY
3acmocysanni 3 3-00308010 nepsunHoio cepicito PNEUMOSIL,
He € HUMNCHUMU 3a Mi, W0 GUKNUKAHI WUMU 6AKWUHAMU RpU
00HOYacHoMy 3acmocysanni 3 éaxyunoro Synflorix (niozpyna

cyb’exmisg).

besneunicms, nepenocumicme:

* Ilpodemoncmpysamu npuiinamuuii npogine Gesneynocmi




ma nepenocumocni sakyunu PNEUMOSIL, wio 6600umuca y
eu2120i 3-003060i nepeunHoi cepii ma GycmepHoi 0o3u, a
MAKO}C RPU 0OHOYACHOMY 3ACMOCYBAHHI 3i CIAHOAPMHUMU
OUMAYUMU  GAKYUHAMU Hpomazom 4 mudichie nicia
Oycmepnoi 0o3u (nidzpyna cy6’exkmie O0na  ueUeHHA
nepexnocumochii).

Bmopunni yini:

Imynozennicmo:

* IIpodemoncmpysamu, wjo imynhi 8ionoeidi na cepomunu 6A
ma 194 y PNEUMOSIL nepesuwytoms nepexpectio-
PeaKuiini ¢ionosioi na yi cepomunu, euxknuxani Synflorix na
ocrosi (a) % eionoeioi IgG = 0,35 mxe/mn abo (b) CTK IgG,
eumipani uepes 4 musicni nicna 3-003060i nepeunnoi cepii.

* Quinumu hynkyionanvhi cepomun-cneyuiuni anmumina,
inoyxkoeani PNEUMOSIL, y nopienanni 3 Synflorix, wo
suUMipioemsca oncoHogazoyumaproio axkmuenicmio (ODA)
uepes 4 muoicni nicna 3-003060i nepeunnoi cepii (niozpyna
cyb’exmig).

* Ouinka Gycmeprux iMyHHUX 6i0nogideil (KoHyeHmpayiii
anmumin ma Qynkyionansnux eionoeioeii) na PNEUMOSIL
y nopienanni 3 Synflorix, ¢ nepioo 6i0 4 muxcnieé nicaa 3-
003060i nepeunnoi cepii 00 4 muncnie nicas Gycmepnoi do3u
(niozpynu cyé6’exmis).

* Ilpooemoncmpysamu, wio iMyHHi 6i0n06iIdi, GLKNUKAHI
8AKYUHOI0 RPOMU KOpy ma KpacHyxu i 6aAKWHUHOI0 Rpomu
AHCOBMOI  2apAYKU  HpU  OOHOYACHOMY 3ACHIOCY6AHHI 3
Oycmepnoio 003010 PNEUMOSIL, ne € nuxcuumu 3a mi, wjo
SUKIIUKAHI  YUMU  GAKWUHAMU  HpPU  OOHOHACHOMY
3acmocysanni 3 éakyunoro Synflorix (niozpyna cyo’exmis).

11. du3zaity KJIiHIYHOTO
BHIIPOOYBaHHS

Ilpocnexmuene, ooHoyenmpoge, pandomizoeane, nodeiiine
cline 00CIONCEHHA 3 AKMUBHUM NPENAPAMOM HOPIGHAHNA 3
dasu y 30opoeux memoenam 3 Iambii, axi paniwe He
OMPUMYGANIU NHEBMOKOK080T KoH’10206anoi éaxyunu (ITKB)
(6ikom 6i0 6 0o 8 muodicnis).

12. OcHoBHI kpHuTEpii
BKJIIOUCHHS

Ilpaso na exntouenna manu 300posi HemoBAAMA, HAPOONCEH]
OoHoweHumu (mobmo y zecmauiiinomy eiyi > 37 muocnis),
AKUM Oyno 6i0 6 0o 8 mudicnie (mobmo 6id 42 do 56 Onis)
8KIIIOYHO, 3i CHiGGIOHOWEHHAM 8azu 00 3pocmy 7 > -2
(cmanoapm 3pocmanna oumunu BOO3) i manu sazy > 3,5 ke.
bynu euxnroueni nacmynni cy6’ckmu: cy6’cxkmu, Axi paniuwe
Oynu eakyunogani npomu Streptococcus pneumoniae, abo axi
Manu ¢ anamuesi ingexuito S. pneumoniae, niomsepoiceny
KYbHypolo 3i CMepunbHo20 cepedosunya; cyo’eknu, AKi Mau
6 GHaMHe3i anepzitHe 3aX60PIOGAHHA abo cepiio3Hy peakyiio
Ha  Oyob-AKYy NONEpeoH10  GaKWunayilo abo  eidomy
2inepyymaugicmep 00 0yob-aKozo KOMnOHeHma
00cni0MNCY8anuX 6aKUUK (6 MOMY YUCHI 6CIX KOMHOHEHMIe
eakyun  PIII); cy6’ekmu, sAxi Mmanu 6 anamuesi
anagpinakmuunuii  wWoK;  cyb’ekmu 3 OyOb-AKUMU
AHOMANbHUMU (cmynins = 1) NOKA3HUKAMU
HCUMMEDIAbHOCIME AB0 OYOb-AKUM ROMIPDHUM YU 6AINCKUM
(cmyninb = 2) 2o0cmpum 3ax60prOGaAHHAM; Cy6’eKmu, AKi Manu
nosumusHuii excnpec-oiaznocmuynui  mecm (EJT) Ha
Manapiro.




13. locmimkyBaHuit TikapchKuii
3aci0, crocib 3acrocyBaHus,
CHIa Aii

PNEUMOSIL (10-sanenmna nHeeMoKoKkosa KoH’10208aHa
eaxyuna eupoonuymea«Cepym Incmumym Indiin (Serum
Institute of India)); enympiwnbom’azoeo; 0,5 mn/dosa,
Micmume caxapuo ona cepomunis 1, 5, 9V, 14, 194, 19F, 23F,
7F, 6A — 2 MKz 0na KodicHoz0, | caxapud cepomuny 6B — 4 mke,
Kon’tozosanuil 3 6inkom-nociem (CRM197)

14. IIpenapat nopiBHAHHS, 1034,
crocib 3aCTOCYBaHHS, CHJIA Jiii

Synflorix (10-eanenmna nneemokokosa nonicaxapuoua
eéakyuna  eupobnuymea - komnanii  GlaxoSmithKline
Biologicals S.A.); enympiwnvom’azoso; 0,5 ma/dosa,
micmume nonicaxapuo ona cepomunie 1, 5, 6B, 7F, 9V, 14,
23F — 1 mKz ona koxcnozo, i nonicaxapud ona cepomunis 4,
18C, 19F — 3 MKz 0na KodcHoz0

15. CynmyTtns Tepanis

Oonouacno 3 ycima 4 003amu 00cnioHcysanux 6aKyun:
 In’exyitini eéaxyunu PITI (n’amusanenmna — kombinoeana
6aKyuHa npomu Ougpmepii, npasya, UWiNbHOKIIMUHHO20
Kawinioka, zenamumy B ma 2emopinenoi ingpexyii muny b
[DTwP-HepB-Hib], inaxmueoséana noniogipycna eaxuumna
[IIIB], sakuuna npomu Kopy i Kpacuyxu ma 6aKyuna npomu
8ipycy Jcoemoi 2apAYKU) 6600UIUCE Y BU2NADL 8/M iH €KY,

* Bakyuny npomu pomaeipycy ma nepopanshy noniogipycuy
BAKYUHY 6600UNIU REPOPATILHO.

16. Kputepii oriHku
e(PDeKTUBHOCTI

Imynozennicme:

Ouinroemsca 3a 4 mudxchi nicia eaxkyunauii 3:

* Cepomun-cneyugpiuni IgG: CI'K ma sidcomok cyd’exmis 3
KoHyenmpayiamu > 0,35 mxa/ma.

* Biocomox cy6’ekmie¢ 3 konyenmpayicro IgG oo
oughmepiiinozo anamoxcuny (4A) = 0,1 MO/ma.

* Biocomok cy6’ckmie 3 konyenmpauicio IgG 0o npaeyesozo
anamoxcuny (I1A) > 0,1 MO/man.

* Biocomok cy6’exmie 3 konyenmpauiero IgG 00 nosepxneeozo
anmuzeny eipycy zenamumy B (HBsAg) > 10 mMO/mn.

* Biocomok cyb’cxmie 3 konyenmpauyiero IgG oo zemoinoroi
iHghexuii muny b (nonipubosunpubimon gpocgham (PRP)) > 0,15
MK2/M.

* Kawnroxosuii anamoxcun ma CI'K IgG 0o ¢imopiii.

* Biocomok cyb’ekmie 3 mumpamu Helmpanizylouux anmumin
0o nonioeipycie munie 1,2i 3 > 1:8.

* Biocomox cyb’ckmie 3 Konyenmpayicio IgG oo
pomagipycrozo anamokcuny (PA) > 20 O/f/mn.

17. Kputepii olinku 6e3mnexu

besneunicmv ma nepenocumicmv eaxyunu PNEUMOSIL
OUiHI06ANACL HA OCHOBI HACHIYRHUX AHANI3IE:

* Kinbkicmbs ma cmynine masxckocmi o4ikyeanux micyeeux ma
cucmemnux I1A (6unadku peaxkmozennocmi [BP]) do 6-20 ona
RICNIA KONCHOI 6aKWUHAYiL,

* Kinvkicme, cmynine masxckocmi ma 36’asok ecix ITA i CIIA
RPOMAZOM YCb020 NEPIody 0OCTIONCEHHA RPOMA2OM 4 muUNCHiE
nicia ocmannboi 6aKyUHAYii Ona Kozopmu.

18. CraTHCcTHYHI METOIH

30ilicheno cmamucmuynuil aHAi3 OGHUX RAPAMEMPUYHUX Ma
HenapamempuIHUxX Memoois.

19. lemorpadiuni noxa3HHKH
UIOCITIJKYBAHOT TTOMYJISLIii
(cTaTh, BiK, paca, TOIIO)

300poei nemosnama, Akum 6yno 6id 6 0o 8 mudicris, 6ix ycix
HemoeAm-cy0’ekmie eaxkyunayii 1 cmanoseue 47 Ownis,
uonoeivoi cmami (51 %) ma (eci, kpim 00noz20 cy6’ckma) byru

¢puxancovkol pacu.




20. PesynpTaTi eheKTHBHOCTI

Pesynomamu imynozennocmi:

Ilepsunna mema 1 oGyna Oocazuyma: imynonoziuna
exgieanenmuicmo 6Oyna npodemoncmposana ona 3 cepiii
PNEUMOSIL, oyinenux y uoomy oocnioxcenni. [{na kozcnozo
3 10 cepomunis y zpyni PNEUMOSIL ma koxchoi napu cepii
95% Al ona cnisgionowens CI'K IgG mixe cepiamu éxoounu &
Mmedxuci inmepesany (0,5, 2).

Ilepgunna mema 2 6Gyna docazHyma: He MeHWA
epekmuenicmv  Oyna  npodemoncmpoeana oaa ecix 10
cepomunie y zpyni PNEUMOSIL y nopienanui 3 imynnumu
6i0n06I0OAMU, BUKTUKAHUMU 6iOn06iIOHUMU cepomunamu (1, 5,
6B, 7F, 9V, 14, 19F i 23F) a6o cepomunom 3 HAHUNCYOI0
2YMOpANIbHOI0 iIMYHHOIO 8i0noeiddio IgG y 2pyni Synflorix (0na
6A4 i 19A4) uepes 4 musicni nicna cepii nepeunnoi eaxyunayir.
Yei nuneni mexnci 1 97,5% ona pisnuni y wacmkax nayienmis
3 6i0n06idor na npenapam IgG, cmanoeunu wonaiimenue -
2,2%. Yci nuncni mexci /[ 97,5% onn CIK IgG

cmanoeunu ne mernue 0,67.

Cnocmepesicysana wacmka nauienmie 3 6i0nogiddw Ha
npenapam IgG y 2pyni PNEUMOSIL nepesuwgyeana 94% ona
écix cepomunis, 3a eunamxom 64 (81,8%) i 6B (78,7%). ¥V
epyni  Synflorix HaliMmenwia wacmka nayieumis, AKi
éionosidanu na nikyeanna IgG, ceped 8 cepomunis, cninonux
3 PNEUMOSIL, cnocmepizanaca ona cepomuny 6B (76,7%).
Cnocmepexcysana wacmka nayienmie, aki eionoeioanu Ha
nikyeanna IgG, 6yna yucenvno suuyoro ¢ zpyni PNEUMOSIL
ona ecix, okpim 2 cepomunie (14 [pisnuys -0,3%] i 19F
[pisnuya -0,8%]) i 6yna 3snauno euwioro ¢ 2pyni PNEUMOSIL
(mobmo nuxcua Oogipua mexca 97,5% oaa pisnuui 6
nokasuuxax > () ona 4 cepomunie (5, 6A, 194, 23F).
Cnocmepescysani CI'K IgG Gynu wucenvho sumumu 6 2pyni
PNEUMOSIL ons ecix, okpim 3 cepomunis; cnigsionowtenns
CTK IgG ona cepomunis 6A, 9V i 19F cmanoeunu 0,89 (97,5%
Al: 0,78-1,01), 0,92 (97,5% AI: 0,85-1,00) i 0,73 (97,5% 1I:
0,67-0,80) sionosiono. CI'K IgG Gynu 3nauno euwgumu ¢ zpyni
PNEUMOSIL (mo6mo nuxcua oosipua mexca 97,5% onn
cniggionowennua CI'K > 1) ona 6 cepomunis (1, 5, 7F, 14, 19A4,
23F) i Oynu 3nauno sumumu (mobmo eepxua 0osipua mexica
97,5% ona cniegionomenna CI'K < 1) ¢ zpyni Synflorix ona
00no20 cepomuny (19F).

Ilepsunna mema 3 Gyna docaznyma: He MeHwa
edhexmuenicme iMynHux sionoeioeii 6yna npodemoncmposana
ona ecix eakuun PIII, aki 0dHouacno 3acmocogysanuca 3 3-
00306010 NepeuUHHOIO cepicto; 6ci HudcHi mexci 95% JII ona
pisnuui y wacmkax nayieumie, Aki gionoeidanu na eaKyunu
PIII, cmanosunu wionaiimenwie -7,1%. Husicna mesxca 95% J1
o cnigsionowenna CI'K cmanosuna wonaiimenue 0,62 onn
AHMUZENI6 KawIloKa.

Yacmka nayienmis, wo eidnogioaru na eaxyunu EITT
anmuminamu, nepesuwyeana 98% e obox zpynax ona
Oudgpmepii, npasua, zenamumy B ma PRP. Yacmka cy6’cxmis
3 mumpamu anmumin 0o noniomienimy > 1:8 nepesuuiysana
97% e obox zpynax ona muny 1 i muny 3; odnax Ons
noniomienimy muny 2 wacmka cyb’ekmie 3 mumpamu




anmumin 0o noniomienimy > 1:8 cmanosuna 83,7% y 2pyni
PNEUMOSIL i 80,9% y 2pyni Synflorix. Yacmka cy6’exmis 3
Konuenmpayicio anmumin 0o pomasipycy > 20 OJ/mn dyna
HU3bKo10 6 000x zpynax eakyun: 27,3% y zpyni PNEUMOSIL
ma 27,1% y zpyni Synflorix. Cnocmepexncysana uacmra
nayieumie 3 6i0nosiodl0 anmumin 0o Oupmepii, npasuys,
2enamumy B ma pomasipycy 6yna oonaxoeoio abo Odeuyo
suuoro (pisnuya menwe 0,5%) y zpyni PNEUMOSIL.
Cnocmepesicyeana uacmika nayicumie 3 6idnogiodro anmumin
00 PRP, noniomienimy munie 1 i 3 6yna dewjo euwgoio (menuie
1% pisnuui) e zpyni Synflorix. /[na aumuzenis kawinioka
cnocmepecysani CIK anmumin 6ynu dewjo Hudzcuumu é 2pyni
PNEUMOSIL; cnisgionowennn CI'K cmanosunu 0,82 (95%
Al: 0,62-1,09) i 0,98 (95% JAI: 0,77-1,25) ona anmumin do
Kawiioka i ¢himopiii 2/3

6i0nogioeit anmumin 8ionogioxo.

Imynni 6ionoeidi na cepomunu 6A i 194 y 2pyni PNEUMOSIL
uepes 4 muoicni nicna cepii nepeunnoi eaxwunauii Oynu
GUMUMU 34 RepexpecHo-peaKyiiiii 6ionosidi na cepomunu 6A
i 194, euxnukani Synflorix. Yacmka nayieumis, ki
gionogioanu na nixyeauna IgG, Gyna snauno euwior (p<
0,001) y zpyni PNEUMOSIL 0ns cepomunie 6A i 194 (73,3%
97.5% AI: 69,8-76,3] i 54,7% [97,5% JI: 50,3-58,9]
8i0N0GIOHO), 3 HUNCHUMU MENCAMU, AKI SHAUHO NEPECUULYEALU
3Hayyuqui nopizy 10% 6invwoi uacmomu eionoegioeii.
Ananoziuno, cniggionouwienna CI'K IgG 6ynu 3snauno sunumu
(p< 0,001) & zpyni PNEUMOSIL 0na cepomunie 6A i 194
(cnigsionowmennn CIK 8,51 [97,5% JI: 7,68-9,43] i 5,64
[97,5% J1: 5,14-6,18] eionoeiono), 3 nuncuumu mexicamu, AKi
3HA4YHO nepesunysanu snavyuiuii nopiz 2,0.
Cnocmepescysana uacmxa nayicumis, wjo eionoeidanu Ha
JUKY8aHHA nicna nepeunnoi cepii 3a OPA (mump 3a ODPA >
1:8), cmanosuna > 92% ona ecix 10 cepomunis y zpyni
PNEUMOSIL. Y c2pyni Synflorix Hhaiimenma uacmka
cy6’exkmis 3 006’ exkmuenoio 6ionogioor IgG ceped 8 cepomunis,
cninsrnux 3 PNEUMOSIL, cnocmepizanaca ona cepomuny 1
(75,5%). Cnocmepescysana wacmka cyd’ekmie 3 06’ eKkmugHoio
6ionogiodw 3a ODA Gyna uucenvho euwjolo 3 2pyni
PNEUMOSIL ona ecix, okpim 2 cepomunis (14 [pisnuya -
0,8%] i 19F [pisnuua -1,6%]) i 6yna 3nauno euworo ¢ zpyni
PNEUMOSIL (mobmo wnudxcua Oogipua mexnca 95% ona
PisHuyi 6 hokasnuxax > 0) onn 4 cepomunis (1, 64, 194, 23F).
CI'T 3a O®A nicas nepsunnoi cepii éaxyunauii 6yau 3nauno
sumgumu  (mobémo Huxcua Oosipua mexuca 95% Ona
cniggionowenna CI'K > 1) ¢ zpyni PNEUMOSIL oas 6 3 10
cepomunis (1, 5, 64, 6B, 194, 23F) i 6yau 3nauno sunjumu
(6epxua dogipua mexnca 95% onn cnissionowenna CIK < 1) ¢
epyni Synflorix ona 2 cepomunis (9V, 19F).

Bycmepna imynna sionosioe Gyna npodemoncmposana ona
scix 10 cepomunie ¢ ob6ox zpynax eaxkuyun. Ak ona
PNEUMOSIL, max i ona Synflorix 6yna npodemoncmposana
3HAYHA OycmepHa iMyHHA 6i0n0eids 0na 9 3 10 cepomunis na
ocrogi CI'K IgG (bes bycmepnozo epexmy ona cepomuny 5)
ma ona 10 3 10 cepomunie na ocnosi CI'T 3a ODA.




bycmepna imynna sionosiov (CI'K nicna 6ycmepnoi 003u/CI'K
nicniAa nepéunnoi cepii) Gyna 3HauHo 6uwiol0 & zpyni
PNEUMOSIL ona 5 cepomunis (1, 5, 64, 6B, 7F) i 3nauno
euwjoro ¢ zpyni Synflorix ona oonozo cepomuny (19A4).
bycmepna imynna eionogiow (CI'T nicasn 6ycmepnoi 003u/CI'T
nicnia  nepeunnol cepii) Oyna 3Ha4yHO euwol0 6 Zpyni
PNEUMOSIL ona cepomuny 9V i 3nauno euwjoro 6 zpyni
Synflorix ona cepomunie 1 i 6A.

CTK IgG nicna 6ycmepnoi 003u 6yau 3Ha4HO UUAUMU 6 2pyni
PNEUMOSIL ona 8 cepomunis (1, 5, 64, 6B, 7F, 14, 194, 23F)
i snauno euwgumu ¢ zpyni Synflorix ona 2 cepomunie (9V, 19F).
CI'T 3a O®A nicaa 6ycmepnoi 0o3u Oyau 3HAYHO GUUUMU 6
2pyni PNEUMOSIL ona 7 cepomunis (1, 6A, 6B, 7F, 14, 194,
23F). Y 2pyni Synflorix ne 6yno cepomuny 3i 3nauno sunium
CIT 3a ODA.

Cnocmepeaicyeani 6iominnocmi ma nodibnocmi y 360pommnux
KYMYJIAMUBHUX KPUGUX PO3NOOINY Ccepomun-cneyupiunux
IgG ma mumpie 30 O®DPA minc zpynamu eaxyun
Y32000icy6anuca 3 HEPEUHHUMU MA GMOPUHHUMU OAHUMU
1000 cnisgionowennua CI'K IgG ma CI'T 3a ODA.
Bmopunna mema 4 oOyna Oocazmyma: He MeHwa
ehexmuenicmo imynnux eionogioeii Gyna npodemoncmposana
ona eaxyun PIII (npomu Kopy i kpacuyxu ma gipycy scoemoi
2apAYKu), AKI OOHOHACHO 3ACMOCOGY8ANUCA 3 GyCmepHOI0
003010; 6ci Huxcni mexci 95% JI ona pisnuyi y uacmrax
cyb’exmie 3 00’ckmueHolo 6i0nosiodw Ha eaxyunu PIII,
cmanoeunu wioHaiimenute -3,3%.

Yacmka cyb’exkmis 3 06’ckmuenolo ¢ionogiodw anmumin na
eéakuyuru PIII nepesuwysana 96% e o6ox zpynax ona
Kpacuyxu ma eipycy mcoemoi 2apauxu. Yacmxa cy6’exmis 3
anmuminamu IgG oo xkopy = 150 mMO/mn cmanosuna 89,6%
y epyni PNEUMOSIL ma 88,0% y zpyni Synflorix.
Cnocmepesicyeani  wacmku  cy6’ekmie 3 06’ cKmugHoio
6i0n06id010 anmMuUmin 0o eipycy Kopy, KpacHyxu ma y#coemoi
eapauku Oyau eumgumu ¢ zpyni PNEUMOSIL nopisnano 3
zpynoio Synflorix (1,7%, 1,0% i 2,4% pisnuyi éionoeiono).

21. Pe3ynbTati Oe3nexu

ITeperocumicme:

Peakmozennicms Oyna 6 ocnoeHoMy nezkoi abo nomipuoi
MANCKOCHI 0114 000X Zpyn 6AKHUH.

Y Kozopmi nepeunnoi peakmozennocmi 50,2% cy6’exmis y
epyni PNEUMOSIL ma 55,8% cy6’ckmis y zpyni Synflorix
IMAIU WOHATIMEHUE 00HY OYIKY6aHy MicUesy peakuilo WooHA
00 6-20 OnA nicna 6y0b-aKoi 6aKyUHAYIT,

B o6ox zpynax eaxyun naiiuacmimoio micyesoio peaxuiero, npo
WKy nosidomaanoca abo uepes 30 xeunun nicia eaxyunayii,
abo ujodenno 0o 6-20 OHA nicna éakyunayii, Gyna wymausicmeo.
Y Kozopmi nepsunnoi peaxmozennocmi ne éyno cymmeeoi
PisHUY 8 MicYesUX PeaKyiaAX Midc 2pyRaMU 6aKYUH nicia 6ydb-
AKOI  nepeuHHOi  cepii  eakyuHayii, 3a  GUHAMKOM
VIO HEHHA/HAOPAKY, RPO AKWI 0GV10 ROGIOOMNEHO 3HAYHO
uacmime 6 2pyni Synflorix, ninc ¢ zpyni PNEUMOSIL
(p=0,0032).

3nauna pisnuya e nepwy wuepzy 6yna noe’asana  3i

CHOCHmepedcysanoio pisnuyero nicia sakyunayii 1 (p=0,0264).




B ko2opmi nepeunnoi peaxmozennocmi ne nogidomnnnoca npo
Micuesy peakuiio 3-z0 cmynens 00 6-20 OHA nicna 6ydb-aKoi
GaAKUUHAYII.

Ilicna GycmepHol eaxkyunauii wymnugicme y micyi in’exuii
Oyna naiinowuperiuioro ouikysamnoro micyegoro peaxuyieio, Ay
cnocmepizanu y 7,7% cyb’exmie y spyni PNEUMOSIL ma y
6,1% cyd’exmie y 2pyni Synflorix.

Haitvacmimoio nezaiinolo cucmemnow peaxuiclo, npo axy
nogidomannoca, Gyne noopasHeHHA 8 060X 2pynax eaKyuH.

Y kozopmi nepeunnoi peaxmozennocmi 66,0% cy6’ckmie y
epyni PNEUMOSIL ma 65,9% cy6’ckmie y 2pyni Synflorix
MANU  WOHAUMEHUWE O00HY OYIKY8AHY CUCMEMHY peaKuilo
U{OOHA 00 6-20 OHA nicna Gy0b-AKol aKyUHAYI],

Hativacmiwe noeidomnanoca npo cucmemuy peaxuiro, wo
6UHUKANA WOOHA 00 6-20 OHA nicna 6yOv-AKoi eaxkyunauii y
Kozopmi nepeunHoi peakmozeHnocmi, Gyna 2apauxa 6 060x
epynax eaxkuun (52,1% cy6’exkmie y zpyni PNEUMOSIL ma
51,4% cyb’cxmie y zpyni Synflorix).

He Gyno cymmeeoi pisnuyi 6 cucmemnux peaxuiax, npo axi
NOGIOOMAANOCH, MidC ZPYNAMU GAKUUH & K020pMi NePeUHHOT
peaxKmozeHHOCIMi nRpomAzomM wiechu OHieé nicaa 6ydv-aKoi
nepeunnoi cepii eakyunayii. O0nak nicna eaxkyunauii 3 npo
CAPAYKY  NOGIOOMIANOCL  3HAYHO  uacmiwie 6  zpyni
PNEUMOSIL, nixc 6 zpyni Synflorix (p=0,0310).

He Oyno eunadkie zapauku > 3 cmynens nicaa sakyunauyii 3 y
epyni PNEUMOSIL, i nuwe odun cyd’ekm y zpyni Synflorix
IMA6 2apAYKY 3 cmyneHA nicaa eaKkyuxayii 3.

He 0yno cymmeeux 6ioMinHOCHel Midic 2pynamu 6akyunayii 3a
pieHem masxckocmi 6yob-aAKoi o4iKyeanoi peakyii nicnsa
Oycmepnoi sakyunayii,

be3neunicms:

He Gyno cymmesux ¢iominnocmeii 6 scoonii kamezopii IIAT
(IIAT, cepitosni IIAJI, noe’asani 3 eakuunauiero ITAJI, ITAI,
1o npuseenu 00 npununenna ywacmi, ma ILAJI, wo npuseenu
00 cMepmi) Mixc zpynamu 6aKWUH.

Haiivacmiwie nogioomnanoca npo nacmynni ITAJT nicna 6yov-
AKOI nepeunnoi cepii saxyunauyii: ingexyin eepxnix ouxansnux
wnaxie (48,6% cy6’ekmis y zpyni PNEUMOSIL ma 50,7%
cyo’exkmie y zpyni Synflorix), diapea (18,7% ma 17,7%
cy0’exmie 6i0nosiono), zacmpoenmepum (10,2% cy6’ckmie 6
obox zpynax) ma ¢ypyuxyn (10,0% ma 8,7% cyd’exmis
8i0n08iono).

Haiuacmiwe nosioomnanoca npo nacmynni noe’azami 3
sakyunoio IIAI: naopak y micyi eakyunayii (0,3% cyé’exmis)
[ nidsuwena memnepamypa (0,3% cyb’exmis) y zpyni
PNEUMOSIL ma nabpax y micyi eaxyunayii (0,7% cy6’cxmis)
y epyni Synflorix.

binowicme IIAI 6ynu 1 a6o 2 cmynensa inmencusnocmi. Y
2pyni PNEUMOSIL 3,3% cy6’ckmie manu wionaiimenwe oone
IIAIT 3+ cmynena, a 0,2% cy6’ckmie manu odne noe’szane 3
éaxyunoto 1A 3 cmynena (nidsuwena memnepamypa y écix
yux cybo’exmis). Y zpyni Synflorix 2,9% cy6’ckmie manu
uwionaiumernwe oone IIAJI 3+ cmynena. Koone 3 wux IAT
cmynena 3+ He 66axcanoca noe’A3aHuUM 3 00CiONCY8aHO0I0




eakyunoro Jocnionurom.

Iosioomnanocs npo mpu nemanvhi eunadku enacniook ITAJI:
ooun y 2pyni PNEUMOSIL (nneemorokoéuii meninzim 5-z0
cmynenn [cepomun 104]) ma dea y 2pyni Synflorix (nnesmonin
5-20 cmynens, nos’azana 3 nepunamansnoro BUI-ingexyicro 4-
20 CHMYREHA ma NHeeMOHIA 5-20 cmynena). Koona 3 yux
CMepmell He 66aXdcanaca N06’A3AHOI0 3 Q0CHIOHCYSaHUMU
GaAKYUHAMU.

3azanom 2,4% cyo’ekmis y Koxcuiii 2pyni eaxyunayii manu
wonaumenuie oone cepitoste IIAJL Cepiiosnumu ITAI, npo
AKi  nosidomnanoca  Haiivacmiwe, Oyau  Gpouxionim,
2ACHPOEHMepUm Ma RHEEMOHIA 8 000X 2pynax eakyut. Kooue
3 cepuosnux IIAJI ne eeancanoca noeé’azanum 3
Q0CIONHCYSAHUMU 6AKUUHAMU.

Y epyni PNEUMOSIL 1,8% cy6’ekmie manu wjoHaiiMeHiue
oone cepiiosne IIAJT 3 cmynensa. Y uomupvox cyb’exmis
cnocmepizanoca cepiiosne IIAJI 4 cmynens (2acmpoenmepum,
nHeeMonia ma 2 eunaoku ineazinawii). Y zpyni Synflorix 2,0%
cy6’exmie manu cepiiosne IAJI 3 cmynens. Kooen cy6’exm y
epyni Synflorix ne mae cepiiosnozo ITA/I 4 cmynena (kpim
8URAOKIG, {0 npusgenu 0o cmepmi).

He 6yno cymmesux eiominnocmeii y  nokasnukax
HCUMMEDIANLHOCIE MidiC 2pyRaMU 6AKYUH RICA BYOb-AK020 3
4 docnidxcysanux wiennemns.

22. BUCHOBOK (3aKJIFOUeHHS)

Bci niomeeposicytoui nepeunni ma emopunni wini 6ynu
00cAZHYmI:

I. Byno npodemoncmposano, w0 3 cepii npenapamy
PNEUMOSIL ¢ imynonoziuno exeisanenmuumu ona ecix 10
Cepomunie, o MiCmamsCa 6 6aKyuHi,

2. Ilpodemoncmposano, wo PNEUMOSIL imynonoziuno ne
ROCMYRAEMbCA NIiHEeH306aHill | nonepeoHbo Keaniikosanii
BOO3 nopisnansniii gaxkyuni Synflorix ona ecix 10 cepomunie
Y PNEUMOSIL nicna 3-003060i cepii nepsunnoi saxyunauii y
éiyi 6, 10 i 14 muancnis, Ak Ha 0CHOGI 6i0COMKO060I éenuuUHU
Cy0’ekmis 3 06’ eKmusHol0 2yMoOpaIbHOIO 6idnosiodw IgG, mak
i Ha ocHogi Kpumepiie cnisgionomennn CI'K IgG.

3. IIpodemoncmposano, wio imynni 6ionogioi, eurxiuxani
CMAaHoapmHumu nediampuiHumu éaKyunamu,  AKi
3aCMOCOEYIOMbCA 00HOUACHO 3 3-00306010 NEPEUHHOIO Cepiclo
PNEUMOSIL  (n’amusanenmna,  noniomienimma  ma
Ppomagipycra), He € HUNCHUMU 34 6iON0GIOI, 6UKIUKANI WUMU
6AKYUHAMU RPU OOHOYACHOMY 3ACHOCYSAHHI 3 GAKUUHOIO
Synflorix.

4. IIpodemoncmpogano, ujo PNEUMOSIL mae npuiinamuuii
npogine  besneunocmi ma Oobpe nepenocumeca npu
00HOYACHOMY 3acmocyeanHi 3i cmanoapmuumu
nediampuyHuMu 6aAKWYUHAMU npomsazom 4 mudicnie nicis
Oycmepnoi eaxyunayii.

Cepeo emopunnux uineii, aki 6Oyau OOCﬂZHyfni, 6aKWUHA
PNEUMOSIL  npodemoncmpysana  ceolo  30amuicmo
IHOyKysamu imyHonoziuny nam’ame oaa écix 10 cepomunis,
Ha w0 eéxasye dycmepna imyHnta 6ionoeios 3a CI'K IgG ma CI'T

3a OPA.




Taxkum uunom, saxyuna PNEUMOSIL npodemoncmpysana ¢
docnioncenni VAC-056, w0 eona eidnosioac ecim
XAPAKMepUCmuUKam Jniyenszoeanol ma HonepeoHbo
Keanigpikosanoi IIKB, ak demanvno onucano ¢ Yacmuni C
Cepii mexniunux donogioeit BOO3 Ne 977, lodamok 3.

3aABHHK (BJIACHHK
PEECTPaLliHHOrO MOCBiYEHHS)

TOB «@apma Jaiigh», Yxpaina

H.A. Cyxononsceka




3BIT Ne §
Npo KJiHiYHe BUNTpoOyBaHHsI

1. Ha3pa ylikapcekoro 3acody (3a
HasBHOCT1 — HOMEp
eEeCTPaLlIHHOrO MOCB1{YEHHS)

ITHEBMOCHJI/PNEUMOSIL Baxuyuna ona npoginakmuru
nHeeMoKoKo6ol ingpekyii, nonicaxapuona, kou’rozoeana (10-
eanenmua, adcopboeana)

2. 3agBHHK

TOB «®APMA JIAH®», Yipaina

3. BupoOHuKk

Cepym Incmumym Inoii Ilem. JImo., India

. ITpoBesieH1 JocmKeHHS:

TAK Hi  SKWIO Hi, OBIpyHTYBaTH

1) THn NTiKapchKoro 3acoby, 3a
SIKUM MTpOBOIMIIAcs abo
IJIAHYETHCS peecTpalisa

VIikapcoKuii 3aci6 3a ROGHUM 00CbE (A6MOHOMHE 00CHE):
MeOuyHull iMyHobBioNoZiuHUl npenapam;
Hoea oiloua pevoeuna

5. [loBHa Ha3Ba KJITHIYHOTO
BUIIPOOYBAHHS, KOJOBAHMIH
HOMED KJIIHITHOTO
BUIIPOOYBAHHSA

@aza 3, pandomizoeane, noogiiine cjine 00CHiONCEHHA 3
OUiHKU iIMyHO2eHHOCMI, Be3neyrocmi ma nepenocumocmi 10-
6a/1eHmHOi  NHE6MOKOK060I  KOH’l0206aHoi  6aKWUHU
(PNEUMOSIL®) eupodnuymea - komnauii  «Cepym
Incmumym Inoiiy (Serum Institute of India) 3a yuacmi
300posux Hemoenam 3 Inoii; PCV-10-003.

6. @asza KIIHIYHOTO
BUIIPOOYBaHHA

Daza I11

7. Ilepion mpoBeAeHHS
KJTIHIYHOTO BUNPOOYBaHHS

302.04.2019 no 13.02.2020

8. Kpainu, ne npoBoaumocs
KJIIHIUHE BUITPOOYBaHHS

Inoia

9. KinpKiCTh HOCIIAXKYBaHHX

3aluiaHoBaHa: 448
tbakTuuHa: 448

10. MeTa Ta BTOpHHHI 111
KJIIHIYHOTO BUITPOOYBaHH:A

OcHoeHi yini:

Imynozennicmo:

Oyinumu 3a cxemoro 3+0 6ionoeidi anmumin imynoz2no6yniny
G (IgG) y cuposamuyi Kpogi [noKa3HuKu cymopanbHoi IMyHHOT
6i0no6ioi ma cepeone zeomempuune konyenmpayiii (CI'K)] na
10 gionosgionux cepomunie y PNEUMOSIL (1, 5, 64, 6B, 7F,
9V, 14, 194, 19F, 23F) oxkpemo ma y nopieHAHHI 3 6idnogioamu
aumumin Ha Yi cepomunu, GUKIUKAHUMU NPERAPAMOM
Prevenar 13®,.

besneunicms, nepenocumicme:

Ouinumu  Gesneqnicmb ma  HepPeHOCUMICHb  cXeMU
PNEUMOSIL 3+0 oxpemo, a makodic y HODIGHAHHI 3
npenapamom Prevenar 13®.

Bmopunni yini:

Imynozennicme:

1. Ouinumu 3a cxemow 3+0 noxasHuxu @yHKYioHATbHOU
gionoeioi anmumin y cupoeamui Kpoei [noKazHuxu
2ymMopanvhoi IMyHHOT 6i0nogidi ma cepeoHe zeomempuyne
mumpie (CI'T)] na 10 sionogionux cepomunie y
PNEUMOSIL, euMipaHi 3a 00noM02010
onconoazoyumaproto axkmuenicmio (ODPA), okpemo ma y
NopieHAHHI 3 (hYHKYIOHAIBHOW 8i0N06I00W anmumin 0o yux
cepomunie, inHOyKkoeanoio npenapamom Prevenar 13®
(nidzpyna cy6’cxmis).

2. Oyinumu 3a cxemor 3+0 eionoeidi anmumin IgG y
cupoeamuyi Kpoei (HOKA3HUKU ZYMOPANIbHOI IMYHHOI 6i0n06ioi

ma CI'K) na 10 cepomunie y PNEUMOSIL (1, 5, 6A, 6B, 7F,




9V, 14, 194, 19F, 23F) oxkpemo ma y nopisuanni 3 Synflorix
ona 8 eionogionux cepomunis (1, 5, 6B, 7F, 9V, 14, 19F, 23F),
a maxoxc cyo’ekmie 3 HAUHUICHUMU 00 €EKMUSHUMU
eionosioamu na 6A i 194 y Synflorix.

3. Oyinumu 3a cxemor 3+0 noxasnuxu Qynkuionanvroi
6i0noeidi anmumin y cupoéamui Kpoei (MoOKazHUKU
2ymopanvhol imynnoi eionogioi ma CI'T) na 110 cepomunis y
PNEUMOSIL (1, 5, 6A, 6B, 7F, 9V, 14, 194, 19F, 23F) oxpemo
i y nopisuanni 3 Synflorix ona 8 eionosionux cepomunis (1, 5,
6B, 7F, 9V, 14, 19F, 23F), a makoxc cyb6’ckmie 3
HauHuMCYUMU 00’ ekmueHuUMU 6ionogioamu na 64 i 194 y
Synflorix (niozpyna cy6’exmis).

11. luzaitn kaiHIYHOTO
BUITPOOYBaHHA

Lle oyno npocnexmuene, 6azamoyenmpoge, pandomizosane,
nooeiiine clline oOnuCcOGe OOCNIONCEHHA 3 AKMUGHUM
npenapamom nopisHanua @azu 3 na ocrnoei ooceidy Inoii 3a
yuacmi nemoenam (gixom 6io 6 0o 8 mudicnis), Axi paniwe ne
OMpUMyeaiu RHE6MOKOK08Y Konv2oeany eakyuny (ITKB). Y
oocnidycenna 0Oyno exnioueno 448 30oposux Hemoeram 3
Inoii, axi ompumyeanu 3 oozu (y 6, 10 i 14 muxncui) avo
PNEUMOSIL, abo Prevenar 13®, aéo Synflorix y
chiggionowenni 2:1:1.

12. OcHoBHi kpuTepii
BKJTIOYCHHS

Ho yuacmi y docnioncenni donyckanuca 300poei Hemoenama
6iKoM 6i0 6 00 8 muoicnis, HapodAceHi doHoweHUMHU, AKI HA
MOMEHM PAHOOMIZayii Manu cniggiOHOWEHHA 6azu 00 3pochty
Z = -2 [cmandoapm 3pocmannsa Oumunu BOO3] ma
AKMYIbHUI MIHIMATBHUI CIMAMYC 8AKYUHAUIT 3a 6iKOM HA
MOMEHM 6KNOUEHHA 00 00CNONCEHHA 6iON0GIOHO 00 Zpadhiky
Yhisepcanvnoi npozpamu imynizayii (VITI).

Bynu euxnioueni nacmynni cyb’exkmu: cy6’ekmu, akum
6600unu imynozno6yninu ma/abo 6ydv-aki npenapamu Kposi,
iMyHoOenpecanmu abo iHwi iMynHomooudikyioui npenapamu,
AKi Oynu eakyunoeani npomu Streptococcus pheumoniae 00
nepiody 0o0cnidxceHHA; cyO’ekmu, AKI manu 6 aHAMHe3l
inghexuiio Streptococcus pneumoniae, anepziune
3aX60pIOGAHHA abo anaginakmuuHuil WOK, 0Oy0b-AKUIL
Hegpono2iynuil po3nao, eidome HOPYUWIEHHA Koazynauii aoo
3aX60PIO6AHHA KpoGi; cyb’ckmu, AKi Konmakmyeanu 3 BIJI-
nosumugeHolo ocobow abo 3a HAAGHOCHI RIOO3pU Ha
HepeuHHUl iMyHOoOeiyum y cy6’ckma abo iioz2o/ii poouua
nepuiozo cmynens; cyb’exmu, AKi MU 6 AHAMHE3I Ceplio3Hy
peakyilo  abo peakyilo zinepuymaueocmi Ha Oydb-aAKi
KoMnonenmu 0ocnioxycysanux eaxyun/eaxuyun YIII, ¢ pasi
cmepmi Opama/cecmpu cyb’ekma, UMOSGIPHO Yepe3 cuHOpom
panmosgoi dumauoi cmepmi, @ MaKox ¢ cy6’ekmu 3 HAABHICHIO
0y0b-aKkux anomansHux (cmynine > 1) nokasnukis
HCUMMEDIANLHOCMIE A0O0 NOMIPHUX YU BAMNCKUX (CHyhiHb > 2)
20CMPUX 30X60PI06AHb HA MOMEHM CKPUHINZY, AKI 86ANCATUCH
mumuacoeum giocmpouenuam. Cyd’ekmam, Aki eionogioanu
Kpumepiam  mMumM4aco6oz0  GiOCHpoYeHHA  ni0  wac
CKpUHIH206020 6i3umy, 6y/10 00360/1€HO OYMU GKIIIOYCHUMU
00CNIONCeHHA RicNA eupiUleHHA Xeéopobu, AKWO cyb’ekm
RIONA2A6 6KNIOHEHHIO HA OCHOGI IHUWIUX KPUMEPIiG 6KI0UEeHHA
ma GUKIIOHEHHA,




13. ocmimKyBaHuii mikapcekuit
3aci0, criocib 3acTocyBaHHs,
cuiia mii

PNEUMOSIL (10-sanenmna nuneémMoKokoséa Kow’10206ana
éakyuna eupoornuymea «Cepym Incmumym Indiin (Serum
Institute of India)); enympimnvom’aszoeo; 0,5 ma/dosa,
Micmump caxapuo 018 cepomunis 1, 5, 9V, 14, 194, 19F, 23F,
7F, 64 — 2 MKz 0na Koscnozo, i caxapud cepomuny 6B — 4 mxz,
Kon’10206anuii 3 binkom-nociem (CRM197).

14. Ilpenapat nopisHsHHA, 1034,
Ccrocid 3acTocyBaHHs, CHia Iii

13-6anenmna nueemokoroea Kon ’rozoeana eaxyuna (Prevenar
13®; Pfizer-Wyeth); enympiwnvom’azoeo; 0,5 ma/dosa,
Micmumb nneemokokosi cepomunu 1, 3, 4, 5, 6A, 7F, 9V, 14,
18C, 194, 19F, 23F — 2,2 MKz KOMCHO020, | HHEEMOKOKOGI
cepomunu 6B — 4,4 mxe, iHOugidyanvHo Kow’l0zoeani 3
oupmepiiinum dinkom CRMI197, Hemoxcuunum eapiannom
Ooudmepiiinozo moxcuny.

Synflorix (10-eéanenmna nHeemokokosa nonicaxapuona
éakyuna  eupobHuymea - Komnawii  GlaxoSmithKline
Biologicals S.A.); enympimnvom’azoeo; 0,5 mn/dosa,
Micmumpo nonicaxapuo ona cepomunis 1, 5, 6B, 7F, 9V, 14,
23F — 1 MKz 0na KoxcHoz0, | nonicaxapuod ons cepomunie 4,
18C, 19F — 3 MKz 0na KodcHo20.

15. CynyTns Tepanis

Cmanoapmni wiennenna YIII ¢ Indii noeunni 6ynu
30ilicHIo6amuca 00Ho4acHo 3 ycima 3 003amu docniovcysanux
BAKYUH:

* In’exuiiini eéaxyunu YIII (6axyunu npomu Ougmepi,
npasua, WiNbHOKNIMUHHOZ0 Kauwilioka, 2enamumy B ma
zemogpineroi ingpexyii muny b [DTwP-HepB-Hib]) esodunu y
eu2nAoi 6/m in’exuii na 6, 10 i 14 muxcui, mooi ak ¢paxuyiina
003a inakmugeoearoi noniosipycnoi eaxuunu 0,1 mn esoounaca
Y 6U2NA0I GHYMPIUHbOUWKIPHOT iH’ekyil na 6 i 14 mudicnax.

* Ilepopansvry noniosipychy eakyuny ¢600unu nepopanvio Ha
6, 10 i 14 muoicni.

16. Kpurepii oLiHKH
e(heKTUBHOCTI

Bionoeioi IgG uepes 4 musicni nicna 3-003060i cepii okpemo ma

y nopienanni 3  Prevenar 13® (nepeunna mema
iMyHOZeHHOCHI):
* Biocomok cyb’exkmie 3 Konuemmpauiamu cepomun-

cneyugpivnux IgG > 0,35 mx2/ma.
* CTK cepomun-cneyughivnux IgG.

17. Kpurepii ouinku 6e3nexn

Camocmiiino ma y nopieuanni 3 Prevenar 13® (nepsunna
Mema uio0o 6e3neunocmi):

* Kinokicmo ma cmynine masickocmi o4ikysanux micyesux ma
CUCMEMHUX NODIYHUX A6UW| npomAzomM nepuiux 7 OHig nicis
86€0eHHA 6Cix 3 003 00CNIONHCYBAHOT GAKWUNHU.

* Kinvkicmes, cmynine madxckocmi ma 38°A30K  cix
neouikyeanux IIA npomazom 4 mudicnie nicna ecix 3 003
00CNiONHCYBAHOT 8AKYUHU.

* Kinokicms, cmyniny masxckocmi ma 36’azox CIIA, wo
BUHUKIIU RpOmMAZOM 4 mudicrie nicia 3-003060i cepii.

18. CraTucTHyHI METOOU

30ilicHeno cmamucmuyHUil aHANI3 OAQHUX RAPAMEMPULHUX MA
HenapamempuyHux memooie.

19. JleMorpadiuHi NOKa3HUKH
OCITIKYBaHOT MOMYJIALii
(cTats, BIK, paca, TOIIO)

300poei nemoenama, akum 6yno 6id 6 0o 8 mucnis, 6K ycixi
HeMoenAm-cyb’ekmie eakyunayii 1 cmanosus 47,2 ona,
ompumanu 3 0o3u 0ocnioxncyeanoi eakyunu 3 inmepeanom 28
(+14) onis.

20. PezynbraTi eheKTHBHOCTI

Ouyinku imynozenHocmi okpemo ¢ zpyni PNEUMOSIL 3




GUKOPUCMAHHAM 000x eéusnaueHux BOO3 kinyeeux mouok
IMyHo2entHocmi nokasanu, wio npenapam PNEUMOSIL ¢
BUCOKOIMYHOZeHHUM ma HOYKyeae HaoiliHy cepomun-
cheyugiuny 6ionoeios IgG npomu ecix 10 cepomunis, wio
micmamoca 6 sakyuni. CIT'K IgG (6 momy wucni nusxicna medxica
95% /1) 6 zpyni PNEUMOSIL 6ynu 3nauno euwe 0,35 mxz/mn
onA ecix

10 cepomunie y eaxkuuni. @axkmuuno, moukoei oyinku CIK
IgG 6 zpyni PNEUMOSIL 6ynu 3nauno euwgumu 3a 1 mxz/mn
01a 9 3 10 cepomunig, npu ybomy cepomun 6B demoncmpysae
CIK IgG 0,78 (95% AI: 0,66, 0,93) mkxz/mn, wo 3nauno
nepeeuwyeano npuiinamuu nopiz 3axucmy. Kpim mozo,
Hasimb Hudxcni mexci CI'K IgG e zpyni PNEUMOSIL
cmanoeunu Habazamo binvwe 1 mMxe/mn ona dinvuocmi 3 10
cepomunis, npu yoomy 6B mae nusicuio mexcy 0,66, wio 3nauno
nepeeuwiye  nopozoeée 3nawenna 0,35 mxa/mn, ake
G6UKOPUCHOBYBANIOCA  HPU  BU3HAYEHHI  cyb’ckmis 3
00’cKmMuUGHOI0 2yMOpanbHOI0 6ionosiodio. Binewicms (> 86%)
cyo’exkmis, axi ompumyeanu PNEUMOSIL, odocaznu
susnauenux BOO3 kpumepiie zymopanbroi imyHHoI §ionogioi,
mobmo = 0,35 mkz/mn ona 9 3 10 cepomunis, npu uvomy
Hacnpaeoi > 95% nemoenam, seaxyunosanux PNEUMOSIL,
docaznu Yb020 3AXUCHO20 NOPO2Y ONA 7 OCHOGHUX Cepomunis,
W0 BUKIUKAIOMb [HEA3UGHI NHEEMOKOKO0GI 31X60PI0GAHHA
(I113) (1, 5, 7F, 9V, 14, 194 i 19F), ¢ momy uucni > 98%
cyb’ckmie 3 00’cKmMuUGHOI0 2YMOpANbLHOIO 6i0N06IO0I0 ONA
cepomunie 1, 5 i 14, aki € nainowupenimumu cepomunamu
I3 y ceimi.

Ilopienanna 2pynu nikyeanna 3 epynoiw Prevenar 13®
HOKA3a10 Ui mouKoei oyinku ona cepomunie 1, 5, 7F i 14 3
suKopucmaniam obox susHavenux BOO3 Kinyesux mouox
iMynozennocmi (pi3HUYA y 8i0comKogiti wacmuyi cy6’ekmie 3
o0’cxkmusnolo  6ionogiodw IgG 6yna nosumuenoio, a
cniggionowenna CI'K IgG cmanosuno > 1 na kopucmo zpynu
PNEUMOSIL).

AHanoziunum 4UHOM, HNOPIGHAHHA € 2pyni JIKY6aHHA
npenapamom Synflorix nokasane cnpuamnuei pesyiomamu
ona PNEUMOSIL ona 6 3 10 cepomunis (1, 5, 6A, 14, 194 i
23F) ona obox susnauenux BOO3 Kinyeeux mouok
IMYHO2eHHOCHII.

Takum uunom, Oynu ei03HaueHi euwyi MouKoei oyinku OA
HOPI6HAHHA 2pyn NIKY6AHHA AK 3 JKEH306AHUMU, MAK | 3
nonepeonvo Keanighikoeanumu BOO3 IIKB 3a o6oma
kpumepiamu BOO3 ona cepomunie 1, 5 i 14, aki €
HalinowupeHivumMu cepomunamu, wio euxauxaiomo I3, y
ceimi. ITopienAHHA 2pynu niKyeaHHA 3 ob6oma npenapamamu
nopieHaAHHA  nokazanu, wo PNEUMOSIL eurxnukae
ananoziuni 6ionosioi IgG (nokasnuku 2ymopansvHol iMynnol
6ionoeioi IgG ma CI'K IgG) 3 Prevenar 13® ona 8 3 10
cepomunie (kpim cepomunie 6A ma 6B), mooi sk
PNEUMOSIL mae ananoziuni pezynomamu 0o Synflorix ons
écix 10 cepomunie na ocnoei susnavenux BOO3 xkpumepiie
iMynoz2ennocni. Xoua nopienanna PNEUMOSIL 3 Prevenar
13® nemoocnueo ecmanoeumu ona cepomunie 6A i 6B 3




BUKOPUCMAHHAM eusHayeHux BOO3 kpumepiie wooo CI'K
IgG, moxcnueo, doyinvho 3asnavumu, uio ne oyno docinamnbvo
Ookasié, W6 npodeMOHCMpyeamu  HOPIGHAHHA  Midc
6AKYUHAMU, BPAXO0GYIOYU HeeeNUKWil po3mip eubipku i
8i0CYmHicmb ROMYIHCHOCII 8 UbOMY ORUCOBOMY QOCTIONCEHHI,
Kpim mozo, ¢ 2pyni PNEUMOSIL cnocmepizasca 3nauno
suwuil 6iocomox cyb’ckmis 3 06’ckmugnoro gionoeiodio IgG
(nustcna mexca 95% JI > 10%), nopienano 3 Synflorix ona
cepomunie 194 i 23F. Awnanoziuno, cy6’ekmu, Aki
ompumyeanu PNEUMOSIL, manu éuwi CI'K IgG nopisnano
3 Synflorix ona cepomunie 1, 5, 6A, 7F, 194 i 23F (nuscus
medxnca 95% /I cnissionowenna > 1).

Cnocmepedicysani 6iOMiHHOCHI Y 360pOMHUX KYMYIAMUGHUX
KpUGUX pO3NO0INY Midc zpynamu NiKyeanHsa Oyau nooionumu
0o pesynomamie CI'K IgG, onucanux suwe. 3azanom, Kpusi
CTI'K IgG ona scix zpyn niKyeanHs, 3a 6UHAMKOM CEPOMUNIE
6A i 194, oJompumyeanuca o0OHaKosux Konmypie 3
He3sHauHumu posbixcnocmamu, i 6invwicme pos3bincrnocmeii,
Oe 0 60HU He chocmepizanuca, Gynu, AK KPAGUNO, HA 3HAYHO
sumqux pienax CI'K, aki snauno euxoounu 3a mexici oianasony
cnekmpa 6i0 0,35 0o 1 mxa/mn, w0 Micmue MakcumanbHy
KilbKicmb HeMoe1am 011A écix mpbox 2pyn nikyeanns. Taxum
YUHOM, X044 pO30idiIcHOCMI MANU 3a2aN6HUTI CYKYRHUL 6NAUG
Ha CIK zpyn, ona Ginowocmi cepomunie Kinokicmo
HeMoeAm, W0 nepesuu{yéana 3axucHuil nopiz 0,35 mx2/ma
(cy0’ckmu 3 06’ckmueHOI0 2yMOpANbHOIO 6i0N08INOI), Oyna
Habazamo 6inbut nodionow mixc mpooma zpynamu. Barncaueo
3aysascumu, wio nepexpecHo-peakuiiini ¢ionosioi na Synflorix
npedcmaeneni Ha 360POMHUX  KYMYIAMUGHUX KPUGUX
po3nodiny ona cepomunie 6A i 19A4.

Bakuyuna PNEUMOSIL euxnuxana cymmeei Q)ynKkyionanvui
imynni 6ionosioi, eumipani 3a oonomozorw OPA, 3 CI'T
(moukosa oyinka, a makodc Husxcna mexca 95% JI CI'T), ugo
3HA4HO nepesuuiyromo nopozosuii pieensy (CI'T > 1:8) dna écix
10 cepomunis. Binowicmv (> 86%) cy6’ckmis, Aki
ompumyeanu PNEUMOSIL, oocaznu Kpumepiie 6ionogioi 3a
O®A (CI'T=1:8) ona 9 3 10 cepomunis, npu ysomy nacnpaedi
> 95% nemoenam, eaxuunoeanux PNEUMOSIL, oocaznu
Ub020 3AXUCHO20 HOPOZy 01A 6 OCHOBHUX cepomunie, W0
suxknuxaiomo 1113 (5, 7F, 9V, 14, 19F i 23F).

Hlopienanna zpyn NIKY8AHHA NOKA3GN0, WO 6AKWUHA
PNEUMOSIL  inoykyeana  euwyi  mouxoei  OWiHKU
ynxuionanvnoi imynnoi 6ionoeidi 3 euxopucmanuam 060x
Kinuesux mo4ok 3a ODA (pisnuua y eidcomkogiii wacmui
cyb’exkmie 3 06’°ckmugenolo ionosiddw 3za O®DPA o6yna
nosumuenolo, a cniesionowenna CI'T cmanosuno > 1 Ha
Kkopucmve PNEUMOSIL) npomu cepomunie 1, 5, 14, 194 i 19F
Y nopienanni 3 Prevenar 13® i npomu cepomunis 1, 5, 6A, 194
i 19F y nopisnauni 3 Synflorix. Lli pesyavmamu niomsepounu,
wio eaxyuna PNEUMOSIL ¢ kpauwioio nopisnano 3 oboma
npenapamamu nopieHAHHA Ona cepomunie 1, 5, 194 i I19F 3
BUKOPUCMAHHAM 000X Kinyeeux mouok 3a ODA. Pesyrivmamu
nokasaau, wio saxyuna PNEUMOSIL ¢ ananoziunoio 0o obox
npenapamieé NOpi6HAHHA 3a 0O0Hiclo (abo oboma) KiHyegoio




moukotw 3a OPA (nuxcua mexnca 95% JI ona pisnuyi y
sidcomkogux yacmkax cy6’ekmie 3 06’ekmueHol0 6i0n06iI00I0
3a OPA > -10,0% ma/abo nusxcna mexnca 95% JI ona
cniegionowienua CI'T

cmanosuna > 0,5) ona ecix 10 cepomunis, ujo micmamscs y
éakyuni. Kpim mozo, Oyno nomiueno, w0 eakyuna
PNEUMOSIL docazna 3nauno euWUX  mumpie
hynkyionanvnux awmumin IgG (nuxncna mexnca 95% I
cniggionowenna CI'T 3a O®A > 1) ona cepomuny 14 y
nopienanni 3 Prevenar 13® i ona cepomunie 6A i 194 npomu
Synflorix. Cnocmepexcyeani eiominHOCmi y 360pomHux
KYMYAAMUBHUX KPUBUX PO3NOOLY Midc 2pynamu NiKysaHHA
oynu nodionumu 0o pesynomamie CI'T 3a ODA, onucanux
euwe. 3azanomM, HaQ 360POMHUX KYMYJAAMUGHUX KDPUGUX
posnooiny oaa CIT 3a O®A ona Ginvwocmi cepomunis
CHOCMEPI2ANOcA NepeKpuUmms, 3a GUHAMKOM HeIHAYHUX
po3bincnocmeii, nomivenux mine PNEUMOSIL ma o6oma
npenapamamu NOpIGHAHHA y Oeakux cepomunax. Iei
BUCHOBOK € 3HAUYULUM Y CEIMILL 3POCMAHHA 8AHCAUBOCMI, AKOT
Habyeae ODA nopienano 3 Konyenmpayicto IgG, ockinvku
OHCOHO(AZOUUMO3  GBANCAEMBCA OCHOGHUM MEXAHIIMOM
3axucmy 20cnooapa 6i0 NHe6MOKOK080I xeopobu.

Baxyuna PNEUMOSIL indykyeana cunvHy iMyHHY 8i0nogiob
npomu ecix 10 cepomunis, wio micmamsca y eakyuni, nicin
cxemu  eakyunayii  3+0. Kpim mozo, pesyavmamu
00CNiONCEHHA  RPOOEMOHCHMPYSANU  (DYHKWIOHATbHICHMb
cepomun-cneyu@ivnux anmumin, iHOYKOGAHUX BAKWUHOIO,
W{o ceiouume npo 3axucm 6i0 cepomunie, WO GUKIUKAIOMb
III3. Ilopisnanna zpynu JIKy6aAHHA 3 GUKOPUCMAHHAM
susnavenux BOO3 kinyesux mowox CI'K IgG ma/abo
Kinyeeux mouok 3a O®A nokazano, w0 eaKYUHA
PNEUMOSIL inoykye imynonoziuni 6ionoeidi, ananoziuni 0o
MuUx, W0 Oyau OmpuMaHi 6 pe3yibmami 3ACHMOCYSAHHA
Prevenar 13® i Synflorix ons ecix 10 cepomunis.

21. PesyneraTn Oe3nexu

Ileperocumicmo:

Yacmka cy6’ckmis, aki nogidomunu npo wonaiimenie oone
ou4iKyeane nobiune aguwje, Gy1a YUCEILHO HUNCUOIWO Y 2pyni
PNEUMOSIL nopisnano 3 zpynamu Prevenar 13® ma
Synflorix; 211 (93,8%) cy6’exkmie y zpyni PNEUMOSIL, 107
(96,4%) cy6’exmie y zpyni Prevenar 13® ma 110 (98,2%)
cyb’exmie y zpyni Synflorix.

3azanom y womupsox cyb’exmie cnocmepizanoca 6 ouikyeanux
IIA 3 HezailiHuM NpPOAGOM 3 HACHIYRHUM PO3NOJINOM
O4IKY6AHUX MICUCGUX AGUW{: HO OOHOMY — HOUEPBOHIHHA,
HaOpaK, uymaueicmb nicia eeedenuna 0os3u 1 y cyd’cxkmis
Prevenar 13®, a y 3 okpemux cy6’ckmie PNEUMOSIL -
O4iKY6aHi cucmemHi AGUIYA, NO O0OHOMY — WIKIDHUI eucun,
2apAYKA ma coHaugicme nicna eeedeHHa O0osu 2. Yei aeuwa
Oynu nezkozo abo nomipHozo cmynena inmeHcueHocmi, Gyau
000pomHUMU 30 XAPAKMEPOM (MUNYIUCE MO20 HC OHA, KOIU
BUHUKNW) [ Oynu ouiHeHi AK NO6’A3GHI 3 00CHIONCYBAHOIO
GAKYUHOIO.

Binvuiicmo ouikyeanux nobiunux Aeuwy manu nezKy abo

nomipry inmencuenicmo; 17 (3,8%) cyé’exmie nosioomunu




npo WoHaUMeH e 00He éadcke (cmyninb 3) ouikysane nobiune
euMie ni0 yac 00CIONCeHHA, 3 HACMYRHUM po3nodinom: 12
(2,7%) cyb’exmie nosidomunu npo uwioHaiMeHuie 0O0HE
ouikyeane micuege nobiune aeume ma 6 (1,3%) cyd’exmig
nOGIOOMUNU NPO WOHAIMEHUIe 00HE OUIKY8aHe cucmemHe
nobiune seuwje. Haiiuacmimum ouikysanum micyesum
HOBIMHUM AsuuieM Oyna 4ymaueicmv, npu WLOMY 4aAcHOma
6UHUKHEHHA OyNa YuceibHo

Hudxcuoro ¢ 2pyni PNEUMOSIL nopisnano 3 oboma inwiumu
/87 (38,7%), 49 (44,1%) i 51 (45,5%) ¢ 2pynax PNEUMOSIL,
Prevenar 13® i Synflorix eionogiono]. Ceped ouixysarnux
CUCHIEMHUX ROOIYHUX AU Hallyacmiule NOGIOOMIANOCA NPO
capauky[183 (81,3%), 93 (83,8%) ma 99 (88,4%) y zpynax
PNEUMOSIL, Prevenar 13® ma Synflorix eionogiono] ma
noopastennn [164 (72,9%), 87 (78,4%) ma 88 (78,6%) y zpynax
PNEUMOSIL, Prevenar 13® ma Synflorix ¢ionogiono], npu
UbOMY Yacmoma iX GUHUKHEHHA OYNA YUCENbHO HUNCHOIO Y
epyni PNEUMOSIL nopisnano 3 o6oma inmumu. Bei ouikysani
1A nosnicmrio Murynucs, y#codHe 3 HUX He 6yno > 3 cmynena
iHmencuenocmi i JHcodHe He npu3eeso 00 RPURUHEHHA yuacmi
cyb’ekma y docnioxcenHi.

besneunicmo:

He oyno cymmegux giominnocmeii e dcooniii kamezopii ITAT
(ITAJ1, cepiiosni IIAII ma noe’sasani 3 eaxyunayicro ITAJI).
Koone 3 ITAJl, 3apeccmposanux ¢ Gyov-axiit 3 2pyn, ne 6yno
VIEMAIbHUM MA He HpU3600uUl0 00 NPURUHEHHA yyacmi
cy0’ekma y Oocniodcenni. 3azanvna uwacmoma GUHUKHEHNHA
IIA]T o6yna wuucensno Huscuoro ¢ 2pyni PNEUMOSIL
nopienano 3 oboma inwumu zpynamu ITKB [162 (72%), 84
(75,7%) i 86 (76,8%) ¢ zpynax PNEUMOSIL, Prevenar 13® i
Synflorix  eidnosiono].  Haiiuacmiwme  nosidomnanocs
(wacmoma >10% y 6Gyoe-aKiit epyni eakuun) npo nacmynui
IIAT 3a wacom npoasy nicna Gyov-axoi eaxyunauii: «Bine y
wicyi  in’exuiin, «Habpak y micyi in’exuiiy, «/diapeay,
«Epumema y micyi in’exyiiy ma «Inghexnin eepxuix ouxanvHux
wnaxien. Peaxuii 6 micyi in’exuii, 6 momy wucni Ginv, nadpax
ma epumema, oynu eioHeceni 0o

OOHOYACHO20 66e0eHHA N’AMUGANEHMHOI éaxkuunu. Y zpyni
\Prevenar 13® 6yno 3apeecmposano nuwie odHe noe’azame 3
oocnioacysanor eaxkyunoio ILAT; ITA «3nusicenna anemunmyy
oyno ouikyeanum cucmemuum IIA, wo mpueano doswe 6-20
OHA nicaa eakyuHauil, omvice, Gyno npedcmasieno AK
neouikyeane IIA. Oone IIA/I «lacmpoenmepumy 3
Kpumepiamu cepiiosnocmi «2ocnimanizayia y cmayionap»
oyno 3apeecmposane ¢ zpyni PNEUMOSIL; ouinene sax 3
CIYneHA IHMeHCUBHOCMI Ma He N06’A3ane 3 0CIdNCYEaAH0I0
eaxyuroto. Aeunie sSnurno npomazom 9 Ouie i3 3acmocysanHHAM
nikyeanna. Bionogiono oo npomokony sacidoanna Komicii 3
IMOHImMOpunzy Oanux wodo Gesneunocmi (KM/JB), 3a
ob20¢6opennam minc Tonoeow KM/IAE ma zonoenum
OocHiOHuUKom 0yno 3pobreno 6uUcHO60K, wio npuyuny CITA
ModicHa noe’azamu 3 ompumannuam ROTASIIL® paszom 3
00CIONCYBAHOIO BUKUUHOID.




He oyno cymmeeux siominnocmeil y pizuunux ob6cmesxicennax
Ma ROKA3HUKAX HCUMMEQIATLHOCHE MINC ZPYRAMU GAKWUH
nicia 0y0b-AK020 WenaeHHA.

22. BUCHOBOK (3aKJIIOUEHHS)

ITiomeepoxcyroui oani, ompumani e xo0i docnidxcennn Dazu
3, nepekonnugeo - OeMOHCHMpPYIOMb, WO  HONEPEOHbO
keanigpixosana BOO3 sakyuna PNEUMOSIL euxnukana
CUIbHY IMYHHY GiONO08i0b, AKA NPOOCMOHCMPYBANIA CYMMERY
¢ynkyionanvny akmuenicme npomu ecix 10 cepomunis, wo
MicmAMbCA 8 6AKYUHI,

Ilopisuanna epynu NiKyeanHA 3 060MA JIIYEH3086AHUMU ma
nonepeonvo Keanighikosanumu BOO3 IIKB 3
suKopucmanuam eusnavenux BOO3 kinyesux moyvox CIK
IgG ma/abo kinyesux mouok 3a ODA npodemoncmpysano,
w0 eakyuna PNEUMOSIL € ananoziunoiro 0o Prevenar 13® i
Synflorix onsa ecix 10 cepomunis. Bakyuna PNEUMOSIL mac
Xopouiuii npohine 6ezneunocmi ma dobpe nepeHocunacy npu
3aCMOCYy6aHHI 6 OCHO6HOMY 3a CXeMOlo 6aKuuHauii 3+0 y
uvomy oocnioncenni gpasu 3 ¢ Inoii, 3 npoghinem bezneunocmi
ma  nepenocumocmi, GHANOZIYHUM 00 npoghinie AK
Jiyen3o6anux, maxk i nonepeonsvo Keaniikosanux BOO3
ITKB — Prevenar 13® i Synflorix.

3adaBHHUK (BJIACHUK
peecTpaiiifHoro NoCBiqIeHHS)

TOB «®apma Jlauigh», Yrpaina
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