3BUPEH M3BELITAJ 3A OCOBMHUTE HA JEKOT

1. HUME HA JIEKOT

GARDASIL 9TAPIACHII 9 cycnensuja 3a MHJEKTHPare BO MPETXOHO HATOTHET LIIPHLL.
9-BanenTHa BAKLMHA HA XyMaH nanuiomasupyc (PekombuHanTHa, ascopbupana).

2. KBAJIMTATUBEH 1 KBAHTUTATUBEH COCTAB

1 mosa (0,5 ml) npubmmwkno comprku:

Xyman nanunomaeupye’ Tun 6 L1 npotenn’’ 30 Mukporpamu
Xyman nanuinomasupyc' Tum 11 L1 TPOTeHH™ 40 Mukporpamu
XymaH nanunomaeupyc' Tun 16 L1 nportenn’ 60 Mukporpamu
Xyman nanunomasupyc' Tum 18 L1 MPOTeHH™" 40 Muxporpamn
Xyman nanunomasupye’ Tun 31 L1 nporenn’” 20 MUKpOrpamMu
Xyman nanuwiomasupyc' Trn 33 L1 nporenn™ 20 MUKporpamu
Xyman namnomaeupye’ Tum 45 L1 nporens® 20 MuKporpamu
Xyman nanunomasupyc' Tun 52 L1 nporenn*” 20 MUKpOrpaMu
Xyman manomasupyc’ Tun 58 L1 nporeus® 20 mukporpamu

leMaH nanuiomasupyc = XIIB (HPV).

*L1 NpOTeHH BO BHJ HA YECTHUKH KOM HaJMKyBaaT HA BUPYC, ITPOU3RENCHH BO KJIETKH Ha KBacer|
(Saccharomyces cerevisiae CANADE 3C-5 (Bpcra 1895)) co Texuomoruja Ha pekomGuuanTHa JJHK.
*Ancopbupas Ha amopden anymunnym xunpokceudocdar cyndaten anjysant (0,5 munurpamu Al).
3a 1esIocHaTa JIMCTa Ha C€KCLIMITMEHCH, BUAETE TO JenoT 6.1,

3, DPAPMAIIEBTCKA ®OPMA
Cycnensuja 3a HHjeKTHpambe.

buctpa Teunocr co Gen npenumuTar.

4. KIIMHUYKHU TIOJATOIM
4.1 Tepanesrckn unaHKaMHU

Gardasil 9 e unuumpan 3a akTueHa MMYHH3aIH]ja Ha JTHL@A 01 9-TOMHILIHA BO3PACT NPOTHB CJIEHUTE
XIIB 6onecti:

lpeamanuran nesuyu u KapUMHOMH KOHM ro 3adakaar LEePBUKCOT, BYJIBATA, BATMHATA M aHyCOT
NpeAu3sBUKaHu o/ Tunioeute na XITB ondarenn o Baknyuuara
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Jluya na 6ozpacm 00 9 00 3axnyuHo 14 200Ut 60 MOMEHMOM HA NPEAMA UHJeKYUjd

Gardasil 9 Mose aa ce faBa Bo pacniope of 2 mo3u (0, 6-12 mecenu) (Buznere ro aenot 5.1). Bropara
1034 Tpea Jia ce aruuIEpa Bo MeproIoT moMery 5 u 13 Mecel 1o nmpsata 103a. AKO BTopaTa /1032
O/l BaKllHaTa ¢¢ aluTiiypa 1nmopano o 5 MCCeILIM OTKaKO ¢ adcHa rmmpBaTa J03a, cexoraln Tpeﬁa aa ce
anIMLFpa W TpeTa 03a.

Gardasil 9 moe a ce nasa so pacniopen oa 3 mo3u (0, 2, 6 mecenn). Bropata nosa Tpeba aa ce
anauMuMpa HajMaJKy e/leH Mecel o [peara 103a, a TpeTata 03a Tpeba na ce aruiMiHpa HajManky 3
MecelH 110 Bropara 1o3a. Cure TpH 1031 Tpeba Jia ce aruTHIMpaaT BO BPEMEHCKH NEpHO/L OA | rouHa.

Jluya na eozpacm 00 15 200unu u nocmapu 60 Momeunom Ha NPeama uHjeKkyuja
Gardasil 9 Tpe6a na ce nasa Bo pacriopea-oi 3 jo3u (0, 2, 6 Meceny).

BropaTa 03a Tpeba Aa ce aniMuMpa HajMajKy eeH Mecel] 10 IpBaTa 03a, a TpeTara j1o03a Tpeba na
ce amIHLMpa HajManky 3 Mecel 1o eropara o3a. Cute Tpu 1031 Tpeba /1a ce armMImMpaar Bo
BpPEeMEHCKH nepuof of 1 roauHa.

Vnorpebara na Gardasil 9 Tpea ga e Bo cornacnoct co oduIMjanHUTE TPENOPaKH.

Ce npenopauysa JUATa KOM TpuMuie rnpea no3a og Gardasil 9 ga ro saepmar OHKIYCOT Ha
sakiHauuja co Gardasil 9 (Buaete ro aenot 4.4).

He e yrBpmena norpebara oy Oycrep 103a.

3a Gardasil 9 1e Gule H3BE/IEHM CTYIMH 3a yIIoTpeOa Ha MelaH pexum (Mel'ycebHa 3aMeHIMBOCT) 3a
XITB pakumHu.

[TaupeHTHTE KOM PETX0/IHO Oulle BAKIIMHUPAHU CO 3-103€H PEKUM CO BaKI[MHA 32 KBA/IPHBAICHTHH
XI1IB tunoeu 6, 11, 16 u 18 (Gardasil), xoja Bo oBoj Texer e HaresieHa kako qXIIB (qHPV) sakuuHa,
Moske a mpuMar 3 gosu oa Gardasil 9 (Bugere ro genor 5.1). qHPV sakuunata Oelle Mo3HaTa ¥ KaKo
Silgard Bo HekoM 3eMjH.

Hedujampucka nonyrayuja (deya na éozpacm <9 200unu)
He ce yrepnenu 6e3bennocra u erkacHocta Ha Gardasil 9 kaj nena Ha Bospact nog 9 rogunn. Hema

JOCTAITHH MomaTolH (BuaeTe ro aenor 5.1).

Hauuy Ha ariMxaimja

Baxuunara Tpefa fa ce anjiMuMpa Kako HHTpaMycKysiHa HHjekurja. Hajno6po mecto e nenrouanara
peruja Ha FOPHHOT eKCTPEMHTET MM BUCOKO BO NpeHaTa 60uHa peruja Ha OyTorT.

Gardasil 9 He cMee J1a ce HHjeKTHpa HHTPaBacKy/J1apHO, CyOKYTaHO HMTY WHTpagepMaliHo. Bakunnara
He Tpeba fa ce Mellia BO HCTHOT LITIPHUIL CO KOM OHITO IPYTH BaKI[WHA M PACTBOPH.

3a MHCTPYKIJMH BO BPCKA CO PaKyBarbeTo CO BaKIMHATA T[pe/i Aa Gune najiena, BUIETe ro 1e1ot 6.6.
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4.4 Hocebun npexynpenysaima u Mepku Ha NpeTHasJIHBOCT NPH ynoTpedaTa

Cnepnusoct

Co uen na ce no106pH cNEUIMBOCTA HA GHOTOIKHTE JIEKOBH, Tpeba jacHo 1a ce 3amMInaT UMeTo H
OpojoT Ha cepuja Ha JameHHOT Jek.

llpu omntykara jia ce BaKIMHUpPA €HO JHITe Tpeba Aa ce 3eMaT MPeABUA PUSMKOT OJf TIPETXO/HA
u3noxexocT Ha XIIB u notenimjannara KOPHCT O/] BaKLIMHALH]aTa.

Kaxo u kaj cure nHjexumony GopMy Ha BakimHu, TpeGa ceKOTaI 1a Gi/ie 10CTANeH COO/IBETEH

MEAHLHHCKH TPETMAH W Ha/130p BO C/ly4aj Ha [0jaBa HA PeTKM aHADHIAKTHYKH PeaKLy 1o
ariMKalHjaTa Ha BaKLHHATA.

Cunkona (HecpecTnua), NOHEKOTaIT MPHAPYIKEHA CO Nafarbe, MOXKe i Ce 0jaBH 110, TIa JlypH H TIpell,
Koja G110 BaKIMHALIMja, 0COBEHO Kaj aJloJIECIIEHTH KAKO NICHXOreH O/Ir0BOP Ha HHjEKTHPAILeTOo Co
urna. Oea Moske Ha 6[/],[[6 TNPUAPYIKEHO CO HEKOJIKY HEBPOJIOIIKH 3HALIK KAKO LITO C€ MHUHJIMBO
HapylllyBarbe Ha BU/IOT, NAPSCTE3H]a U TOHMMHO-KIIOHHYHH ABIKEHA Ha eKCTPEMHUTETHUTE 33 BPEME Ha
onopaeyBateto. [Topaau Toa, BakuuHUpaHuTe NMLA Tpeba a ce cnear okoay 15 MUHYTH 110

BaKLMHaNMjaTa. Baxkro e npoueaypure a ce n3Be/yBaaT Ha MeCTO Kale LITO Ke ce uaterte nospena
O]l OHECBECTYBALETO.

Bakuunauujara TpeGa 1a Gune omioskena Kaj 1A KoM Gose/yBaaT off akyTHa Tewka bebpuina
Gonecr. Cenak, mpucycTBOTO Ha MajIn MH(EKLMH, KaKO IITO ce c/Iabl MH(EKLHH HA FOPHHOT
PeCIHpaTOPCH TPaKT MM HUCKA TEMNEPaTypa, He IIPETCTaBYBa KOHTPAHHIMKALM]a 32 HMyHH3aIMjaTa.

Kaxo n kaj Apyrn Bakumny, BaxuuHalmjata co Gardasil 9 moje IIa He pe3YNITUPA CO 3aLITHTA Kaj CUTe
BAKLIMHMUPAHH JTH1IA.

Bakuunata Ke 3aI0TUTYBA eIUHCTBEHO MPOTHB 3a00ITyBaba Npeau3BHKaHK O THTIORU Ha XITB ko ce
TapreTHpaHi Oj camaTa BakUMHA (BHAETE TO AenoT 5.1). 3aT0a, COOmBETHHTE MEpKH Ha
MPCTHASIIMBOCT NPOTHB CEKCYAIHO NPEHOCIHBUTE GOIECTH U NoHaTaMy Tpeba 1a ce NPUMEHYBAAT.

Bakuunara e camo 3a rpoduiakTiuka ynotpeba v Hema eyekT Bp3 akTHBHUTe HHbeKIMM Ha XITR
UM NIOTBP/ICHUTE KIMHUYKH 3a00iyBama. Bakiunara HeMa TepaneBTcko nejetBo. Ilopaau Toa,
PaKiuhara He ¢ HHAHLHMPaHa 32 TPETMaH Ha KAPLMHOM Ha IPJIOTO Ha MATKATa, BYJTBAPHHOT,
BArHHATHUOT H AHATHHOT KAPLMHOM, TPETMAaH Ha JIe3HH 0/ IepBUKAIHa, BYJIBapHA, BAPMHAJIHA
aHaJlHa ,qncnnaauja O BHCOK CTCIICH, I T'€HHTAIHU 6pa):[a3ﬂun. Hcto TaKa, Taa He € HaMeHeTa 3a
CNpevyBarbe HA MIPOTPECHjaTa Ha JIPYrH YTBPICHH JIe3HH noppzanu co XIIB.

Gardasil 9 He cripevyBa nesuu Kou HacTaHaue of1 THHoBUTe Ha XIIB Kkou ce COJIPKAT BO BAKIIHHA Kaj
JiMua KoM Beke 6une unduumpany co Toj tun Ha XITB Bo MOMEHTOT Ha BaKLMHALH]a.

Bakuunauujara He ¢ 3aMeHa 3a pyTHHCKH CKPHHUHI Ha rpJoTo Ha mMatkaTta. Co orjiel Ha Toa aeka
HUC/Ha BakuKHa He € 100% edukacua, u Gardasil 9 Hema na 06e36emu sammira OIl CHTE TUMOBH HA
XIB, unu on unexkmure on XIIB kou ce [IPMCYTHH BO MOMEHTOT Ha BAKLUHALW]aTa, PYTHHCKHOT

HCPBHKANICH CKPHHHHI OCTAHYBA HCKITYYHTC/IHO BasKeH 1 Tpe6a /1a ce CIIPOBE/IyBa COTIAcH0
JIOKaJIHUTC TIPEIIOpaKkHu.

Hema nogatonu 3a ynorpebara na Gardasil 9 Kaj LA CO HAPYIIEH UMYHOIOIIKH OITrOBOP.
Hanpasena e nportenka na 6es6ennocra u umynorenocra na qHPV Banﬂ?@u'f;@jﬂ
oA 7 o 12 rofiMHu 3a KOM € HO3HATO 1eKa ce HHOULIUPaHH CO BHDY
umyHozeduumentmja (XUB) (supere ro genor 5.1
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Opaa Baknuma Tpea Ja ce 1aBa co MPETNAIMBOCT Kaj JIHIA CO TPOMBOLMTONEHH]a MM KaKBO OuIIo
HapyllyBambe Ha Koarysaiujara, 6uejkn MoKe J1a CC jaBu KpBaperwe 1Mo HHTPaMyCKyJ/HaTa
aIUTHKAaIlHja Kaj OBMe JTHIA.

Bo Tek ce I0TOPOUHM CTY/IMU Ha CJIEJEHhe 3 J1a 0e OIPe/IN BPEeMEeTPaeheTo Ha 3allThTaTa. (BHeTe
ro menot 3.1.).

He noctojat nogaTtouy 3a 6e36eaH0cTa, IMyHOTE@HOCTa M €()HMKACHOCTA CO KOU Ke C€ MOTBPAH
Mmerycebrara samennuBocet Ha Gardasil 9 co nBoBanenTHHTe WM KBaapuBanenTHuTe XITB pakiuHu.

Hatpuym
Ogoj nex coapsxu nomanky oa | mmol Harpiym (23 g) Bo etHa 1034, IITO BO OCHOBA MOJKe J1a Ce peve

nexa e “Oes HaTpUyM™.
4.5 Hutepakumja ¢o APyry JeKOBH H APYrH GOPMH HA HHTEPAKUHja

Be36enHoCTa H MMYHOI€HOCTA Kaj JIMUA KO TTPHMAasIe HMYHOrI0GYIMH MITH NPOU3BOIH TOOHEHH 0f
KpB BO IEPHO/ 0/l 3 MECEI Mpe/T BaKIMHAIM]aTa He Ouie NPOoydyBaHH BO KIIMHUUKH HCIIUTYBAbA.

Yoorpeba co ApVrH BaKIHHA

Gardasil 9 Moke Ja ce aruTMIMpa napaneHo co KoMOHHHpaHa OycTep BaKlMHa KOja COApIKH
mucdrepuja (d) n Tetanyce (T) 3aemH0 co co mepTycHc [HeKIeTOYHA, KOMIIOHEHTHA] (ap) W/uim
nionuomuenuThe [Heaktusupan] (IPV) (sakuunu dTap, dT-IPV, dTap-IPV), Ges snHauajua
untepdepeHIrja co OITOBOP HA aHTHTENATa KOH HeKoja Ofl KOMIIOHEHTHTE Ha Koja 6110 ozt
BaKIIMHHTE. OBae 6a3upaH0 Ha pe3ynTaTuTe 01 KIIHHHYKO HCITHTYBaLE BO KOE ]{OM6HHHP&H3
pakuuHa Ha dTap-IPV Guna arnmnupana napaienso co npsara go3a Ha Gardasil 9 (Buaete ro penor
4.8).

YnomeGa CO XOPMOHAJIHHA KOHTPAIIETITHBH

Bo xnunuukute cryauu, 60,2% o1 skeHckuTe cyGjeKTi Ha Bo3pacT o/ 16 J10 26 roguHu KOU NpUMHJIe
Gardasil 9 kopucTene xopMOHAIHH KOHTPALISIITHBH 32 BPEMe Ha IIEPHOJIOT Ha BAKIMHALM]A O/
KIMHHUKATE CTYIMM, YTOoTpebara Ha XOPMOHAIHU KOHTPAIIETITHBY HE BIIMjaeNid Ha HMYHOJIOLIKHTE
ofrosopu Ha BakuuHaumjata co Gardasil 9 cetdunm 3a Toj T

4.6 DepTUIHOCT, HPEMEHOCT U JAKTAIHjA

EpemMeHocT

Orpomen 6poj Ha nogaroi no6uenn o Gpementt skenu (noseke o1 1000 uexonu o GpeMeHOCTH)
yKaKyBaaT feka HeMa HUTY Masi(popMauun HuTy (eraina/HeoHaransa Tokeuunoct co Gardasil 9
(rumete ro genot 5.1).

CTyJMUTE CO JKHBOTHH HE YKOKYBaaT Ha Pellpo/yKTHBHA TOKCHYHOCT (BHISTE IO AC/10T 5.3).
Cemnak, OBHE TTOAATOLM CE CMETAAT 3a HEJOBOJIHH 32 Ja ce npenopadya ynorpeda Ha Gardasil 9 3a

Bpeme Ha HpeMeHocT. BakimHaumjara Tpeba 1a ce OT0KM 110 3aBpLIyBarke Ha OpeMeHOCTa (BUieTe
ro aenor 5.1).

JJ,OGH:B

Gardasil 9 moxe na ce KOpUCTH BO TEKOT Ha TOCHETY,
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HCCaKaHW MCKYCTBA 34 XKEHUTE KOU Jdoese O CIIOPEJTHE CO TOj Ha JKEHHUTE BO CEBKYINHATa

GesbennocHa nonysauuja. Hemano npujaBenn cepuosHu Hecakanu MCKYCTBA [OBP3aHU CO BAKIIMHATA
Kaj I0CHYMIbA KOM LIMLAlE 33 BPeMe Ha IEPHONOT Ha BAKLMHALH]a.

DepTUnHOCT

Hema nocrannu xymanu nogarouu 3a nejereoto na Gardasil 9 Bp3 eprunrocta. Ctyauure co
PKHBOTHU HE yKazxkyBaaT Ha IITETHH e(eKTH Bp3 (epTuiHocTa (BUAETE IO AENOT 5.3).

4.7 Edexru Bp3 cnocodnocra 3a Boseme u PAKYBaIbETO €O MAIIHHHA

Gardasil 9 HeMa HHKAKBO WM MMa HE3HAYMTETHO BITHjaHHe BP3 CIIOCOOHOCTA 3a BO3eH-e HIH
pakyBaibe co Mauluiu. Cenak, Hekou oj1 edekTute crioMenatu 8o aenor 4.8 , Hecakanu nejcTea’
MOXe TIPHBPEMEHO /13 BIMjaaT BP3 COCOGHOCTA 32 BO3CH:€ HIIU PAKyBarhe CO MALIMHY,

4.8 Hecaxanu nejersa

A. Ilperiien Ha 6e36eAHOCHUOT TIpodmsT

Bo 7 KIMHWYKM UCTIMTYBAkba, HA JTHIATA M GHJT arnuupan Gardasil 9 Ha neHoT Ha BrITyuyBameTo H
npubnmikHo 2 1 6 Mecery noaouna. BesbenrocTa Gua €BalyHpaHa npeKy HaJ30p co MOMOUI Ha
KOHTPOMIHMOT KapToH 3a BakiuHauuja (VRC - vaccination report card) 3a Bpemencku nepron on 14
JieHa 10 ceKoe WHjekTHpame Ha Gardasil 9. Bkynuo 15.776 nuna (10.495 cyGjextu Ha BozpacT o 16
A0 26 ropunu 1 5.281 a0eceHTH Ha BO3pacT o 9 10 15 rofiMHy NpH BKITYHYyBabeTo) PHMHIE
Gardasil 9. Camo nexonky nuua (0,1%) npexnnane MOpa/ii HecaKkaHH J¢jCTBA.

Bo eftHo o)1 oBMe KNMHHUUKY HCTIMTYBasA BO Koe Gea Bistyueny 1.053 sapasu anonecuenTd Ha Bo3pact
on 11 no 15 roaunu, anymkauujata Ha npara 103a Ha Gardasil 9 VCTOBPEMEHO CO KOMOMHMpaHa
PeBaKLMHAIIM]A 34 nupTepHja, TeTaHyc, nepTycHe [auenynapha, komnonenTa) 1 nonnoMHeTHTHE
[MuakTHBHpana] nokaxa aexa 6use npujaBeHn NoBeke PEaKIHH Ha MCCTOTO HA MHjEKTHPambe (OTOK,
epuTeMa), riaBo0ONKa B NUpeKcHja. 3a0enekanute pasuku 6uwe <10 % u Kaj TOroNIeMHOT JIe 01

HCITHTAHMLIMTC HCCAKAHUTE HACTAHM CE NMPHjaBeHH KaKo c1aby 0 yMEPEeHH 110 MHTEH3HUTET (BHIM /e
4.5).

Bo ximinuko nenmrygate koe BKiIyumio 640 auua Ha BO3pact ox 27 10 45 roaudu 1 570 nuua Ha

Bo3pact oA 16 10 26 roaunu kou npumune Gardasil 9, npodunor na 6e36ennoct na Gardasil 9 G
CMOPE/UIUB IOMeTy IBETE BO3PACHH IPYIH.

Hajsoobuuaenure Hecaxann peakuun kou ce saGenexann co Gardasil 9 Guie HecakaHuTe peakLuy Ha
MECTOTO Ha HHjeKTHparse (84,8% 01 BAKLIMHMpaHNUTe BO POK O S IeHa Mo Koja Ouno nocera 3a
BakllMHauMja) 1 rasoGonka (13,2% on BaKLIMHMpaHWTE BO poK oA 15 neHa 1o koja 610 nocera 3a

BakiuHaudja). Opue HecaKaHM peakluyu BooOU4YaeHo Guie Gnaru Hv €HH 10 UHTEH3UTET.
.»()?: T 7 .

b. TaGenapen nperies na Hecakanu peakiu

Hecaxanure PEaKIMH Ce KaTeropusvpaHu CIiopen 3a4eCTeH )



- MHory uectu (> 1/10)

- Yectu (= 1/100 no < 1/10)

- Tlomanky vects (>1/1,000 mo <1/100)

- Perru (=1/10,000 go (<1/1,000)

- HemnozHaro (He MOXe 71a e TIPOLIEHH OJ1 PacHOIOAIIHBUTE NTOAATOLHM)

KIUHHYKH HCTIUTYBAIHLA
Tabena 1 ru npeTcTaByBa HECAKAHKTE PeaKIMH 3a KO ce cMeTa Jieka ce HapeM BepojaTHO MOBP3aHU

co BakuMHaIMjaTa ¥ ce 3abenexann kaj npuMarend Ha Gardasil 9 co 3auectenoct on 6apem 1.0 % on
7 knuuuuKky Menurysara (PN 001, 002, 003, 005, 006, 007 u 009, N=15,776 uaaueuayH) (BUAM Jen
5.1 3a ONHMC HA KTMHUYMKHTE UCITMTYBAhA).

HcKyeTBO MO CTaBamke BO MIPOMET

TaGena 1 HCTO BKIIYUYBA HECAKAHH HACTAHH KOH OMJIe CIIOHTAHO MPHjaBeHHM 3a BpeMe Ha yrnoTpebara
Ha Gardasil 9 Hu3 LeIHOT CBeT MO ¢TaBamkeTO BO Npomer. HUBHHTE 3auecTeHOCTH Oea IPOLIEHeTH Bp3
OCHOBA Ha PENEBAHTHH KIMHUYKH MCITUTYBatba.

TaGena 1: Hecakanu peakiiiy no ammrkanujata va Gardasil 9 o1 kiiMHHYKHTE HCITMTYBamba™® 1
HeCaKaHW HEeCTAHM O/1 OJIaTOLIHM N0 CTABAE BO IIPOMET

Cucremcka Knacudpukanunja Ha Ppexsenunja Hecakanu peaknuu
opranu
Hapymiysarba 1a KpBTa INomanky uectu Jlumdanenonaruja®
TUMGHHOT CHCTEM
Perku XHIePCeH3UTHBHOCT*
Hapyuryparma Ha MMYHHOT CHCTEM .
Hemno3uaTti AnadpunakTiHuky peakumuu™
MHory decTn I'napobonka
_ YecTn 3aleMeTeHOCT
HapyiuyBama Ha HEPBEH CHUCTEM
[MTomainky yectn CuHKoNa NMoHeKoram npuapyKeHa
CO TOHUYHO-KJIOHWUYHH JBHKEHa*
Hapyiysarma Ha Boobwnuaenu lagemwe
racTPOMHTECTHHAICH CHCTEM [TomManky uectH [ospakame*
Hapyurysama Ha xoxa u notkoxuo | [lomanky dectH Yprukapuja*
TKHUBO
Hapyurysasa na TMomanky vectH Aptpanruja*, muanruja*
MYCKYJIHOCKEJIETHO M CBP3HO TKMBO
MHory vecTH Ha MecToTo Ha MHjekTHpame: Ooska,
OTOK, EpUTEM
. YectH [Mupekcuja, 3amop
Onuty HapyUIyBamka U cOCTOjOn .
; Ha MecTOTO Ha HHJEKTHparbe:
Ha MECTOTO Ha aﬂMHHHCTpaLI,HJa
NIPYPUTYC, MOAPUHKA
[Momanky vectu Acrtenuja*, MOpHHIIM®,
MaJIaKcaHocT™
* Hecakany HACTAHHU NpHjareHy 32 BpeMe Ha yrorpeGa Ha Gardasil 9 mo craBamero Bo rpomer. 3auecTenocTa Ouna
Hnpogcrneia bpu QUHOBO Ha ]JUJI@D{]XE‘L‘II&! KJIHANHA“ITKH ACITAT Y]Jﬁ.lbﬂ.. Bn HacTalrk KoM II1c 6[’1’.7'[1: 3365.‘1\:7‘[{&1[!’[ BO KJIHIHIKHTC

HCITUTYBaka 3a4CCTCHOCTA € Ha3Ha'ducHa KaxKo “Hemosuara”.

qHPV saxyuna

s

/':;'\Hrn ﬁ\\

TaGena 2 BKTyuyBa HECAKAHU PEAKIIMM KOM OIS CTIOHTAHO MPHjaBeHH BY" g;(m;» Hd“y
gHPV BakuuHaTa 1o JoOMBamHeTO Ha O,I[OG]JEH[/IG HOCTMapeKTHHwKOTQ J/ré}cycmo 54 ﬁe§ 3EIHOCTA CO

4 o uctuTe THIIOBA Ha XIIB.

' A
Bunejku oBre nactany ce npujaseHu Ha JOOPOROIHA OCHOBA O c:TpaHaw;a nonyfraugljar
HEO/PE/ICHA rOJIEMHHA, HE € MOKHO CO CHTYPHOCT Aa Ce MPOLEHH HHQ{-iaTa* SaEg‘eer:rm{’Qp JIM NaK 34
CHTE MOjaBH Jla C¢ YTBP/AH MPHUYHHCKATA TIOBP3aHOCT CO M3JI03KYBabeTO-HA amumlam

i



Tabena 2: Hecakanu peaxiyu npujasenn co qHPV BakumHaTa 10 cTaBarbeTo Bo TIPOMET

CucreMceka KIacHpUKanuja Ha PpeKBeHLHja Hecakanu peakunn
OpPraHu

Hudexnuu 1 undecTanun Hemosnaro LleayIUTHC Ha MECTO Ha HH]EKTHPaE
Hapymypama Ha kpsra i iumduror | Henosnato Hpawnomarcka TpoMOoLUTONEHHYHA Ty pILypa
CHCTEM

HapyiyBama Ha HMYHHOT cHCTeM Hemo3naro AnaduiaktonaHu peakimu, 6poHxocnasam
Hapyinysaiba Ha HEPBEH CUCTEM Hermo3Haro AKyTeH JMCeMHHHPAH eHIle(haTOMHENUTIC,

IIynujan-Bapeos cunmpom

HpuiaByBaﬁ,e Ha IPEeTHnOCTaBEHH HECAKAHH geiCTBa

IIpujaByBarmeTo Ha HecakaHHTE €jCTBA PETMCTPHPAHH 11O IYIITALE HA JICKOT BO MPOMET € OJf rojiemMa
BaxHoCT. Ha 0B0j HauuH ce 06e3benyBa KOHTUHYHPAHO CIE/IERbe HAa KOPHCTA HACIIPOTH PH3HKOT O]l
ynorpebara Ha JIeKOT. 3/paBCTBeHMTe paGOTHHLM MOXKe [ IO TIPHjaBaT CeKOj COMHEK 33 HECAKAHO
AicjeTBO o mekoT Bo HarmoHannuoT ueHTap 3a (apMakoBHIHIAHIA [pd AreHuMjaTta 3a JIEKOBU H
meuuuHckH cpencrsa (ya.Ce.Kupun u Metozuj 6p.54 kat 1) WM 110 €1€KTPOHCKH mar rpexy Bed
cTpanaTa Ha AreHuujara http://malmed.gov.mk/,

4.9 Ipenosupame

He Gune npujasenu citydau na npenosupame.

5. PAPMAKOJIONIKHU CBOJCTBA
5.1 PapMaKkoJHHAMCKH CBOjCTBA

®dapmakoTeparneBTCKa rpyna: Bakimnu, Bakuuuy 3a nanuwiomasupyc, ATC kox: JO7TBMO3

MexannzaM Ha JI€{cTBO

Gardasil 9 e anjyanTHa, HenH(EKTHBHA, pekoMOUHAHTHA 9-BaseHTHA BakiMHa. Taa e MoAroTReHa O
BHCOKO NPOYHCTCHH CCTHYIKH KOH Ha/lMKyBaatr Ha BUpYC (VLPs) na rmasumor L1 nporeuns Ha
Kancuaotr oa uetute yerupu tina Ha XIIB (6, 11, 16 u 18) Bo qHPV pakumnara Gardasil u ox 5-re
Aomomuurenty tuna Hva XTIB (31, 33, 45, 52, 58). Ce ynotpeGysa HotHoT aMOpdeH alyMUHHYM
xuspoxcudocdar cyndaren ajyBaHT Kako U Kaj BakiyHata qHPV, UeCTHUKMTE KO HATTHKYBAAT Ha
supyc (VLPs) ne moske na ru undmumpaar kietkure, na ce penpo/ypaar WiH [a npe/ii3BHKaaT
Gomect. Ce cMeTa fieka eduracHocTa Ha uectiukure L1 VLP Bo BakiuHaTa e MOCPE/IyBaHa CO Pa3Boj
Ha XyMOpaJiecH UMYHOJIOIIKH OAroBoOp. T'enoTrnoeuTe Ha BaKlIMHaTa Koja Ce€ COCTOH O CIIeAHUBE

Tunosy Ha XIIB 6, 11, 16, 18, 31, 33, 45, 52, 58 noHaTaMy BO TEKCTOT Ke Ce HAPEKyBAaT THIIOBH HA
XI1B Baknuna.

Bp3 ocHOBa Ha eMUAEMHONIOLIKH CTy UM, ce ouekyBa Gardasil 9 ja 3amTHTYBA MPOTHB THIIOBWTE Ha

XIIB xowu npesusBukysaar npuGnekno: 90% o KapLuuHOMHTE Ha I'PJOTO Ha MaTKata, [I0BeKe o/l
25%0 04 aACHOKAPUMHOMITIC HA CaMOTO MECTO (in situ) (AIS); 75-85% 0l UEPBHKAITHHTE
MHTPaeTIMTE/IM]aTHH HeoTuiasun o1 Bicok crenen (CIN 2/3); 85-90% oa BYJIBAPHUTE KAPLUHHOMH

"

nospsanu co XIIB, 90-95% on BynBapHUTE MHTPACTTMTEMjAJIHH HEOIIA3ZMH OJL ;2?}

OTEeH ¢ 5,
nosp3anu co XIIB (VIN 2/3), 80-85% o1 BaruHanHKUTe KapLMHOMH NOBP3aHH C ﬂE\ “fSQSS%.,Q,u‘
BarMHATHUTE HHTPACTIATE/TH]ATHH HEOIUIa3HH Ofl BUCOK CTeMeH nosp3any co XFIB @Vally.2/3); 90<:
95% off aHAIIHUTE KAPLMHOMH NOBp3any co XI1B, 85-90% ox ananHuTe HHTPaRHLE ] HUL
HEOIIa3uH 0/1 BUCOK crerneH nospsanu co XI[IB (AIN 2/3) u 90% on renuran kﬁeﬁu@paﬂaﬁmﬂ 3

HMunmukarujara na Gardasil 9 e racuopana na: /

S w
konie 27

.



o AokaxanaTa epukacHoct Ha HPV Bakimnara Bo NPEBEHIMjA Ha NIEP3HCTEHTHA HH(eKLMja 1
Gosect rospsanm co TumoruTe 6, 11, 16 u 18 na XTIB kaj eHu Ha Bospact o1 16 10 45 roaunu
M Kaj MaK Ha BO3pacT of 16 10 26 roauuu

. AokaxaHaTta HemH(pepuopHa umMyHorenoct romery Gardasil 9 u qHPV Baximnara 3a XI1B
Tunoeure 6, 11, 16 1 18 kaj reeojku Ha Bo3pacT 01 9 10 15 roanHK, JKEHH U MaKH Ha BO3PAcT
oft 16 10 26 TomMHK; MOCIEAOBATEIHO HA TOA, MOKE J1a e 3aKITy4H fieka ehuKacHOCTa Ha
Gardasil 9 mporur nepsucrentHara undekuuja u Goneer norpsanu co XI1B tumoeure 6, 11, 16
u 18 e cnopesuiiBa co taa na qHPV pakuunara.

° JloKaKaHaTa ehMKACHOCT NPOTHB Nep3ucTenTHa HHbekLMja u GosecT nosp3anu co XI1B
tunosute 31, 33, 45, 52 u 58 kaj neBojku 1 skenu Ha BozpacT o 16 10 26 roauHu, u
o AOK&KaHaTa HEMH(EPHOPHA MMYHOTE€HOCT POTHB THioBuTe Ha XIIB Bo Gardasil 9 xaj

MOMYHEbA M IEBOjKH Ha Bo3pacT o4 9 10 15 rojuum, kaj Maxku Ha Bospact og 16 1o 26 romuuu
4 JKEHH Ha BO3pacT oA 27 10 45 rofuH, Bo cnopenda co ACBOjKH ¥ JKEHN Ha Bo3pacT o 16 1o
26 roauHy.

Knunmurn eryauu 3a Gardasil 9

EdwmkacHocTa w/umm umyHorenocta Ha Gardasil 9 Gute oLeHyBaHH BO JeceT KITMHHUYUKH CTYIHH.
Kimnnukure crymun xou ja esanyupane edmkacnocra na Gardasil 9 macnporu nare6o He 6ume
npn@ammm Ouaejiku BakumHalmjata npotus XIIB ce nperopadysa u € MMIIEMEHTHPAHA BO MHOTY
3€MjH 32 3aIITHTA MPOTHB HH(ekImja u HonecTn npenuzenkany ox XI1B.

Hopazu Toa, maoTanuata knuuuyka ctyaja (Ilpotokon 001) ja eanyupana edukacHocTa Ha
Gardasil 9 co ynorpe6a na qHPV Bakuunara 3a cnopenfa.

Eduracnocra nporus tunoeute va XI1B 6, 11, 16 u 18 6una npumapso olieHyBaHa co ynotpeba Ha
CTpaTeruja Ha MPeMOCTYBAkse KOja ITOKaKaNa CIIOPeIMBA UMYHOTEHOCT (M3MEPEHO CO
['eomerpuckure cpenun turpu [GMT]) na saximnara Gardasil 9 so ciopea6a co qHPV sakuunata

(Iporokon 001, GDS01C/TTpotokon 009 u GDSO7C/IIpotokon 020).

Bo Ilporokonor 001 na nusoranuata cryauja, edukacnocta Ha Gardasil 9 mpotus Tunosute Ha XI1B
31,33, 45, 52 u 58 6una npoueHyBaHa Bo cnopeta co qHPV rakiuuaTa kaj )KeHCKH JTHIA HA BOZPACT
on 16 10 26 roann (N=14,204: 7,099 xou npumane Gardasil 9; 7.105 kou npumane gHPV BaKLMHA).

IIporokonor 002 ja npouenyran umyHoreHocra Ha Gardasil 9 Kaj JICBOJKH 1 MOMYHIbA HA BO3PACT Of]
9 110 15 rosmHy u sKEHCKK uia Ha Bospact o4 16 10 26 roaunn (N=3,066: 1.932 nesojku; 666
MOMuHKHa; 1 468 scenn kou npumare Gardasil 9).

Hporokonor 003 ja nportenysan umyroresocra na Gardasil 9 kaj Marku numa na Bospact oz 16 1o
26 roaMHK M JKEHCKH JIHIA Ha BO3pacT o 16 1o 26 roguau (N=2,515: 1,103 xeTepocekcyanHu MaKu
[HM]; 313 mMasku KOM HMaaT CeKCyaHu 0JHOCH co Masku [MSM]; u 1,099 skenu kou mpumaie
Gardasil 9).

HDOTOKOJTOT 004_i.'«l TMPOILeHYRANT UMYHOTEHOOTA 1A Gardasil O Kaj seHcKY A ua pozpacT ox 16 ao
45 ropunn (N=1,210: 640 sxeHU Ha Bo3pacT oA 27 10 45 rojuHu U 570 sxeHu Ha Bo3pacT oz 16 10 26

TOJTUHHE).

IpoTokomute 005 u 007 ja nponeHyae BakuuHata Gardasil 9 pu ucToBpemena anuKanmja co

BAKIIMHU KOM C€ PYTHHCKH IIPEIOpavay Kaj g:[enopm 141 mmqmﬂa sospact o 11 o 15 roguan
(N=2,295). ;

[Tporokonot 006 ro npoueHyBa al‘lJ'[PlLll/IpaH:eT()sH 3 )% Bp W Y JKeHH Ha Bo3pact oa 12
110 26 TOTHHHU KOH TNPETXOAHO OMIle BAKIMHUPA) A 021; 615 xoun npumane
Gardasil 9 u 306 xou npumane mane6o). \ ‘-J
\\ IAE &
GDS01C/Tporokonor 009 ja npoueHysan UMyHO Hgél'f:%t yan@nr(%a&
10 15 roguau (N=600; 300 ko npumane Gardasil 94

Ka_j JEBOJKH Ha BO3pacT o4 9
ane qHPV Bakuuua).



GDS07C/TIporokomnot 020 ja npouerysan umyHorenocta Ha Gardasil 9 kaj Mawk jmia Ha BO3pacT
on 16 10 26 romunu (N=500; 249 xou npumane Gardasil 9 u 251 xou npumane qHPV pakuuna).

[Tporoxonor 010 ja nponenyBan uMyHoreHocta Ha 2 103u o Gardasil 9 kaj NEBOJKH ¥ MOMYHIbA Ha
BO3pacT 04 9 1o 14 ropunu u 3 1o3u ox Gardasil 9 kaj IIeBOJKH Ha Bo3pact o4 9 no 14 rogunm u
KEHCKH JIMLa Ha Bo3pact oA 16 10 26 ropunm (N=1,518; 753 neBojku; 451 MoMummba 1 314 sxet).

Crynaun xom ja nogaprkysaar edpuxacnocra na Gardasil 9 nporus runosurte na XIIB 6, 11, 16,
18

Eduracnoct na qHPV Bakuunara nporus XIIB tunosute 6, 11, 16, 18

Kinnukute uenurysama kaj nonysnauujara ga ITE (PPE=Per Protocol Efficacy, edwmkacnoct no
MPOTOKOI) ja NOKaXKane epUKaCHOCTA i J0AropoyHaTa eheKTHBHOCT Ha qHPV pakuunara xaj
GosiecTuTe MOBpP3aHM €O TUNOBHTE 6, 11, 16 1 18 Ha XIIB N0CTaBEeHH KaKo KpPajHU TOUKH HA UCXOJ.
HITE nonynanujara ce cocToele o/ ML KOM I'H IPAMEIIE CHTe 3 103H cO qHPV BakuuHa Bo
OCHOBHATA CTYAMja BO POK OZ | TOAMHA O] BKIYHYBaeTo 063 MOrojeMu OTCTaIlyBaka O[]
TIPOTOKOJIOT Ha CTY/IHjaTa, KOM OHle cepOHeraTHBHM Ha peneBanTHHTEe XIIB TMROBM (¥) (Tunoru 6,
11, 16 u 18) npen nosara 1, a kaj menuranuuure o 16 ToaMHA U MOCTaPH IIPH BKILy1YBabEeTO BO

OcHOBHaTa cTy/uja, 6uie PCR neratusHu Ha penesantaute XI1B THn(oBH) npea nozara 1 ma go enen
mecel 1o jo3ata 3 (7 mecerr).

Kaj sxenn on 16 0 26 roguan (N = 20,541) eukacHocta npotue CIN2/3, AIS nam kapuunom Ha
Tp7oTO Ha MaTkata mospsanu co XI1B tunosute 16 u 18 n3necysana 98.2% (95% CI: 93.5, 99.8) Bp3
OCHOBA Ha ciiejierbe /10 4 ropunu (cpenHa 3.6 rogunn); edukacHocTa npotus GoecTHTe IIOBP3aHH CO
XIIB runosure 6, 11, 16 niu 18 msnecysana 96.0 % (95 % CI: 92.3, 98.2) 3a CIN unu AIS, 100%
(95% CI: 67.2, 100) 3a VIN2/3, 100% (95 % CI: 55.4, 100) 3a VaIN2/3 1 99.0% (95 % CI: 96.2, 99.9)

3a reHuranHuTe OpagaBuLm,

Kaj sxenu na Bospact on 24 o 45 rogunu (N = 3,817) euKkacHOCTa MPOTHB MEP3UCTEHTHA
uHeximja, renrTanHu GpaJaBuI, ByIBADHM M BarMHAIHH Jiesun, CIN of1 koj 6uno crenen, AIS u

UCPBHKAJIHK KapLUMHOMU MoBp3aHu co XIIB tunosute 6, 11, 16 u 18, Gewe 88.7 % (95% CI: 78.1,
94.8).

Kaj maxxure oz 16 10 26 rogunu (N = 4,055) erkacHOCTa NPOTHB 3a60/yBama nopp3any co XI11B
TunoBute 6, 11, 16 unm 18 6una 74.9% (95% CI: 8.8, 95.4) 3a AIN 2/3 (cpemHO BpemeTpaetbe Ha
cnenerse o/ 2.15 roaunm), 100,0% (95% CI: -52.1, 100) 3a TICHUIIHA/TIEPUHEAIHA/ TIepHaHaIHa

HHTpaenuTeNnujaita Heormmasuja (PIN) 1/2/3 1 89.3 % (95 % CI: 65.3, 97.9) za renuramuu Opanasuu
(cpenno BpemeTpacibe Ha cesierbe ox 4 rogunm).

Bo nonropounara npomomkena cTyauja o perueTapoT Ha skeHH Ha Bozpact oz 16 no 23 rogunm
(n=2,121) ne Gune 3aGenexanu ciyyan Ha CIN 0ff BHCOK CTENeH 10 npubnkHo 14 ronuan. Bo osaa
CTynwja, JIOJIroTpajHa 3alTHTa GHiTa CTATHCTHYKH MOKaXKaHa /10 MpuOIKHO 12 ro/iuHy.

Bo nonropounuTe mpojo/skeHnja Ha KIHHHYKATE CTy/iuH, He OGune 3abernexany ciryuad Ha
HHTpaenHTeMjanHa HEOTIa3M]a 0/] BUCOK CTENEH H CTyuad Ha TeHHTAITHA OpapaBuLIH:
- 20 10,7 ronunu kaj resojku (n=369) i 10,6 ronuuu kaj Momuniba (n=326) Ha Bo3pact o1 9 no
15 rogusu BO BpemeTo Ha BakLMHalHjaTa (CPEIHO BPEMeE Ha CIIECHE Off 10,0 roguan 1 9,9
TOZMHH, NOCIHHEYHO); o W MESN
- 1o 11,5 ronunn kaj masku (n=917) na BoOzpact o1 16 10 26 rojunm Bo BpeMET :

TR
YN
. o
BaKIMHalK]aTa (Cpe/IHO BpeMe Ha ciielierbe of 9,5 rouHN); | / 4{4_'523[‘ \
- 20 10,1 ronuem kaj skenu (n=685) Ha BozpacT o 24 1o 45 romunu Bo M *_; = \}\
BAKLMHALM]aTA (CPeHO BpeMe Ha clie/ierse O 8,7 ToHHN). F 5 S
\ 2 0

IIpemMocTyBame HA MMYHOTeHOCT 01 qHPV paknunara na Fapaacun 9 3a

TL ‘%ngiounT;e 65%)14’,/
16,18
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Cropen6ara na Gardasil 9 co qHPV Bakuunara Bo nornes Ha XIIB tunosure 6, 11, 16 u 18 6una
CMPOBE/ICHA Kaj MOy Ialiija Ha JKeHCKH JIHIIA Ha Bo3pacT ox 16 10 26 romumm o IIpotokon 001,
ZIeBOjKH Ha BozpacT o1 9 10 15 roauuu og GDSO1C/Mporokon 009 u Marky muia Ha Bo3pact o4 16
710 26 roguuu ox GDS07C/IIporokon 020.

busa u3Be/iena CTATHCTHYKA AHANN3A 32 HEMHEPHOPHOCT BO 7 Mecel| Koja I Criope/IyBaia
I'eometpuckure cpeguu TuTpu (GMTs) Ha cLIA anru-XIIB 6, antu-XIIB 11, autu-XI1B 16 u anTH-
XIIB 18 nomely nuia Ha kout um Gun amuuupan Gardasil 9 u nuia Ha ko um Gun annuimpan
Gardasil. UmyHonomkuTe oaroBopy, mmMepers npeky ['ecomerpucku cpenen Turap (GMT), 3a
Gardasil 9 6une HeuH(pEPHOPHH BO OHOC HA MMYHONOIIKUTE OArOBOpH 3a Gardasil (TaGena 3). Bo
KIHHHUKHTE cTynuu 98,2 % no 100 % xou npumane Gardasil 9 cranane cepono3uTUBIM 3a aHTHTEA
MPOTHB cHTe 9 THIIOBM HA BaKLIMHATA /10 7 MECeL] BO CHTe TecTHpaHu rpynH. Bo [Tpotokomor 001,
GMT-opute 3a XIIB Tunorute 6, 11, 16 u 18 Gea cniopeyutuey kaj nvna kou npumane qHPV paximna
unu Gardasil 9 majmManky Bo Tek Ha 3,5 roauny,

Tabena 3: Ciopestba Ha HMyHOIOIIKHTE O/ITOBOPH (B3 ocHOoBa Ha cLIA) nomery Gardasil 9 u gHPV
BakiuHata 32 TunoeuTe Ha XIIB 6, 11, 16 u 18 Bo PPI (MmyHorenoct criopen Ipotokon)*
[OMyIaLMjaTa Ha IeBOjKM Ha BO3pacT 04 9 10 15 rofMHM U jKeHCKH M MAIIKH JTMIIa Ha Bo3pacT of 16
J10 26 roguHu

: Gardasil 9/
Gardasil 9 qHPYV Bakiuna GHPY i
HOIYJIAL[AJA GMT GMT
(1:) (95 % CT) (1:) (95 % CT) cg‘gc (95 % CI)*
mMUYmL mMUYmL =
Antu-XIIB 6
i 300 16794 300 1565,9
BOSPACTOMD MO | 93y | (1518.9;1856.9) | (261) | (1412.2;17363) | 07 | (©93:1.23)
15 ropunm
;“;j}‘)‘;‘;"; gﬁ%‘?o 6792 893.1 6795 875,2 B (0.99;
s (3993) | (871,7;915,1) | (3975) | (854.2; 896,8) : 1,06)
:‘j;;:ff;‘;? ;zo 249 758,3 251 618,4 - (1,04,
38 oy (228) | (665.9:863,4) | (226) | (554,0:690,3) 1,45)
Antu-XIIB 11
JIeBOjKH Ha
300 1315,6 300 14173 ,
?gi‘f’jﬁ;}?}f 9 a0 @73) | (1183,8;1462,0) | (261) | (12742;1576,5 | @93 | (0.80:1.08)

JKCHCKH JTHIA Ha

onvacron 16 10 | 6792 666,3 6795 830,0 4.8 (0,77;
i fonm f 01 (3995) | (649.6;683,4) | (3982) | (809,2;851.4) ; 0.83)
;‘j,;”‘;;“g‘“‘"li 6“‘"0 249 681,7 251 769,1 435 (0,76
5 li“DO,E[HH o (228) | (608.,9; 763,4) (226) (683,5; 865,3) . 1,04)
Auru-XTIB 16
*’IZ‘;"J';{ ga 9 300 6739,5 300 6887,4 6607 (0,85
? - I?OaIIHH If he (276) | (6134,5;7404,1) | (270) | (6220,8;7625,5) ’ 1,11
ﬁ‘:g“‘;‘;‘; g””&"ao 6792 3131.1 6795 3156.6 _— (0,96;
” fo,m ;f A9 1 (4032) | (3057,1;3206,9) | (4062) | (3082,3;3232,7) ’ 1,03)
MaIlKH JIHLA Ha ./".h---:"@* \h b

249 3924,1 251 PASyi v N N (0,89;
ekl 1610 | o34y | (3513,8:43823) | (@37 /(3378:4; 424770 ,‘;Q’M 1,21)!
Antu-XIIB 18 IEa [~% 2

: 0% GolT,
§§Z§£§$ g; 9 10 300 1956,6 300 Q;i;,_ % 956 0 f, 01,
. 67.255087 3y =/

15 somnn 76) | (1737,3;2203,7) | (269) \‘/gl‘éﬁzz 2057.3){ ) 1,29)
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; Gardasil 9/
Gardasil 9 qHPV Bakuuna HPV ni

MOMYJIAITUJIA GMT GMT

N (95 % CI) N (95 % CI) GMT 95 % C1)*

() mMUYmL (=) mMUYmL coRAmng
f:;);*g Eg“la;;o 6792 804,6 6795 678,7 - 1,14;
26 ToHHK (4539) | (782,7;827,1) (4541) (660,2; 697,7) 1,23)
sospact og 16 xo | 249 884.3 - i i |
26 romHA (234) | (766,4;1020,4) | (236) (683,0; 915,7) 1,37)

*IMonynanmjara na PPI ce cocroerna o JTMLa KO i TIPHMMJIE CHTE TPH A03H BO TIEPHO/ HA TIPSTXOIHO
OIPEACHUTE ACHOBH, KOH HeMalle MOTOIEMH OTCTaNyBakba OJl CTyIMCKHOT IPOTOKOJ, MM 3a10BONyBAC
MPETXO/HO NehHHHPAHHTE KPUTEPHYMH 33 HHTEPBAIOT IOMElY TIOCETHTE BO 6 Mecell u 7 Mecern, Oune
CCPOHEraTHBHH HA PEICBAHTHHOT/-Te ThI/-0BH Ha XIIB (tunosu 6, 11, 16 u 18) npex mosara 1, a noMery
KCHCKHTE JIMLA Ha BO3pacT 0/ 16 10 26 romuuy Gune Herarnsuu Ha PCR Ha penieBaHTHHOT/-Te THIV-0BU HA
XTIB npex mosara 1 1o enen Mecew mo gosata 3 (7 Mecetr).
YmMU=milli-Merck exusuu.
1'p-BpmeOCT <0,001.

3a 1a ce mokaxke HeMH(EPHOPHOCT, GUT0 MOTPeGHO TOMHATA rpanuua Ha 95% Cl on cooHOCOT Ha
l'eomeTpuckure cpesiy Tutpu (GMT) ma 6une noronem ox 0,67.
CI= MuTepBan Ha 10BepIHBOCT.
GMT = I'eOMETPUCKHU CPEIHA TUTPH.
CLIA = KOMIETHTHBHO MMYHOJIOIIKO HCTIHTYBam:e Ha JlyMuHeke (Competitive Luminex Immunoassay).
N = bpoj Ha 1A paHIOMU3MPAHH 32 OeIMHEYHATA BAKIIHHAIHCKA rpyna KoM NpUMIUIe HajMalIKy eJiHa
HHjeKIja.
1 = bpoj Ha nuua Kou npuoHee 3a aHAM3aTa.

Crynun xon ja mogap:kysaar epukacHocra na Gardasil 9 mporus THHoBHTe Ha XIIB 31, 33, 45,
52 u 58

Edwukacnocra na Gardasil 9 kaj skeHcku nuna na BospacT oz 16 1o 26 roaun 6uia oueHyBaHa Bo
4KTHBHA, KOHTPOJIMpaHa CO KOMIIapaTop, ABOjHO ClieNa, pAHAOMHU3MPAHa KIMHUYKA CTYIHja
(ITporokon 001) koja Brkmyuyrana exymuo 14,204 sxenn (Gardasil 9 = 7,099; qHPV pakuuna = 7,105).
Jlumara Guite cremenu go 67 Mecel 1o 103ata 3 co CpeAHO BpeMeTpaetbe oA 43 Mecely 1o jgosara 3.

Gardasil 9 6un epuxacen Bo cripeuyBame Ha NeP3HCTEHTHHTE uieknun 1 60J1eCTH OBP3aHHU CO
XIIB tunosure 31, 33, 45, 52 u 58 (Tabena 4). Gardasil 9 ucto Taka Ja HaMami WHLKEHLATa Ha

1



qHPV

Gardasil 9 p—
N=7099 N=7105
. % Eduxacuocr**
Kpaen ucxoq na donecra Bbpoj W
. (95 % CI)
“ Bpoj Ha 4 Ha
cnyvau* cnyyau
*

CIN 2/3, AIS, kapuuHOM Ha IPJIOTO HA
maTkata, VIN 2/3, ValN 2/3, pyneapen 97.4
KAPUMHOM H BaTHHAJIeH KAPLHHOM 6016 1 6017 38 (85.0: ’99 9)
noepsanu co XI1B tunorure 31, 33, 45, 52, e
58"
CIN 2/3 nan AIS noepsanu co XIIB 971
Tunosure 31, 33, 45, 52, 58° 5949 1 5943 35 (83.5; ’99 9)
CIN2 noep3zan co XIIB Tunosure 31, 33, 45, ’9(’3 9 o
52, 58 5949 1 5943 32 (81,5; 99,8)
CIN3 noepaan co XIIB Tunosure 31, 33, 45, | 5949 0 5943 7 1(.)0
52,58 (39.,4; 100)
VIN 2/3, ValN 2/3 noepzauu co XIIB 100,0
Tunosure 31, 33, 45, 52, 58 ki 0 Wiz = (-71,5; 100,0)
IMocrojana nudexnuja =6 Mecenu NOBp3ana 96,0
co XIIB unopure 31, 33, 45, 52, 58° Sl | M |35 %6 (94,6:97.1)
IMocTojana nadeximja >12 mecenn 96.7
nospsana co XIIB tunosure 31, 33, 45, 52, 5941 23 5955 657 -
s8¢ (95,1; 97,9)
ASC-US HR-HPYV no3uTHBeH WIH p
BJoIeHa abuopmannocr ro Ilam Tecror 02,9
nospsanu co XIIB Tanosure 31, 33, 45, 52, peE2 A Jhse =46 (90,2; 95,1)
58
Ipoueaypn na gepUMHUTHBHA Tepaluja HA 00.2
rpJoTo Ha MaTKaTa nospsanu co XIIB 6013 4 6014 41 (75,0; ’9 6,8)
Tunosure 31, 33, 45, 52, 58" T

*TMonynammjara na PPE (Per Protocol Efficacy) ce cocToena of JuLa KO ' IPUMHIIE CHTE 3 1031 BO POK 011
elIHA TO/THHA 0]] BKIYYyBabeTO, KO HEMAIIE TTOrOIeMH OTCTaMyBama Ofl CTYAMCKHOT [IPOTOKOJ, HPETXOIHO
ro/ri Hemase (6une HeraTHBHM 1 cepoHeratneHl Ha PCR) penesantunot/-te Tur/-opd Ha XIIB (THnosu 31, 33,
45, 52 u 58) npen mozara 1 1 kou ocranane verarusan Ha PCR Ha penesanTunot/-Te THIV-0BH Ha XIIB BO TekoT

Ha eJIeH Mecell o jro3ata 3 (7 mecerr).

N = Bpoj Ha JTM1a paHIOMU3HPAHH 33 MOeIMHEYHATA BAKUMHAIIMCKA TPYTIa KOH IIPHMMIIE HAJMAJIKY €/1HA

HHjeKIIHja
n = bpoj Ha M1 KoM IIPHAOHEIE 3a aHaIH3aTa.

Hepmcrcmna uH(peKIHja JeTeKTHPaHa BO NPHMEPOK O IB€ WIIH OBeKe MOCIeJOBATEIHH [TOCETH Ha
pachaHHe o1 6 Meceny (+1 Mecell o Ipo3opeLt 3a 1oceTa).
" Nepsucrentra nudexumja JIeTeKTHpaHa BO IIPHMEPOK O TPH MIIM TOBeKe MOCIICI0BATEIHH MOCETH Ha
b)aCTOJaHHG oz 6 Mecelu (1 mecel o Npo30pel] 3a TOCeTa).

]TanaHuKonay TeCT.
CI = HnuTepBan Ha JOBEPJIMBOCT,

ASC-US = ATHNUYHH CKBAMO3HH KJIETKM CO HEOAPEIeHa 3HA4YajHOCT.

HR = Bucok puzuk.

* Bpoj Ha JTHuA CO HAjMAJIKy e/iHa KOHTPOJIHA TIOCETa 1o 7 Mecell,
#* Cy0jexrure 6uire crnenenn 1o 67 Mecenu o go3ara 3 (cpeano speMe on 43 meceny mo fo3ara 3).

* me Oune ,El,lf[_] arHOCTHUMpPAHH CJy4ad Ha KapuuHOM Ha IPa0oTo Ha MaTKaTElW"

kapuuHoM Bo PPE nomynanujara.

i MpONE/Ypa Ha CICKTPOXHPYPIIKa exumusHja Ha TkHBOTO (LEEP 7 féop Elgctro- E:xc i

KOHI’BdLlH_] a.

JononureHa nponenka Ha epuKacHocTa HA Garda

BO BAKIWHATA
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Co orien Ha Toa mro edukacHocta Ha Gardasil 9 He Mokena Jla ce eBaTyHpa HacMpoTH Iuianebo,
Ouite CIIpOBeEHH ClIGIHUTE HCTPaXKyBAYKH aHAJIH3H.

Iponenka na eduracnocra na Gardasil 9 npoTus 6oJiecTn HA I'PJIOTO HA MATKATA 0 BHCOK

CTenen npeIH3BHKAHN 01 THNOBHTE Ha XTIB coap:kanu Bo Bakuuuata 5o PPE nonyaanuja
Eduxacxocta Ha Gardasil 9 nporus CIN 2 u BJIOLLYBabC NOBP3aHO co TunosuTe Ha X1IB coppkanu
BO BaKIMHAaTa BO criopeada co qHPV Bakuunara 6uia 94.4 % (95 % CI 78.8; 99.0) co 2/5,952
Hacnpotu 36/5,947 ciyuan. EdukacHocra ua Gardasil 9 npotus CIN 3 noBp3an co tunosute ra XI1B

CO/IPXKaHHK BO BaKIMHATA BO cTiopenda co qHPV sakiunara G6una 100 % (95 % C1 46.3; 100.0) co
0/5,952 nacniporu 8/5,947 ciyuanu.

Baunjanunero na Gardasil 9 Bo namanysame na norpedara 3a OHoncHja HA rPJIOTO HA MATKATA H
AeUHHTHBHA Tepanyja NoBpP3ana co THHOBHTE Ha XIIB BakIMHATA BO nonyaanujara PPE
EdukacHocta Ha Gardasil 9 Bo Hamanyearse Ha notpebara 3a GMOICH]a Ha rPIOTO HAa MaTKaTa
MoBp3aHa co Tunosute Ha XIIB coapxanu Bo BaKLMHaTA BO criopenda co qHPV Bakuumuara 6una 95,9
70 (95 % C192,7; 97,9) co 11/6016 nacnpory 262/6018 ciydan. EdukacHocra na Gardasil 9 so
rorpebara 3a AeUHUTHBHA TepamHja 3a rpIOTO Ha MaTKaTa (BKTy4yBajkn npoueaypa Ha
C/ICKTPOXHpYpLIKa exunsHja Ha TKHBOTO [LEEP - Loop Electro-Excision Procedure] unu kouuzanuja)
NoBp3aHa co TunoBute Ha X11B coapskanu Bo BakumuaTa BO criopenba co qHPV sakuunara 6uma 90,7
% (95 % CI1 76,3; 97,0) co 4/6016 HactipoTu 43/6018 cirygan.

gOHFOEO‘IHH CTY/{MH 3a eghelcnmﬂoc*r

Honrpyma wa jima ce caemu ox 10 1o 14 roguuy 1o BakluHauujaTa co Gardasil 9 3a Ges6emnocr,

HMYHOT€HOCT M €()MKACHOCT IPOTHB KIMHWYKUTE GOTECTH NOBP3aHu co TUmoBwTe Ha XIIB Bo
BAKLIMHATA.

Bo noaropounnte npomoimkyrama Ha KIHHAUKKHTE cryauu [Ipotokomute 001 1 002, epukacHocT
Gere 3abeneskana Bo PPE nonyrauyjata. PPE nomynauujara ce cocToewie of MoequHIM:

- KOj 'l [IPUMHJIE CHTE 3 1034 BO POK 071 | roamHa o 3aNHLIYBALETO, 63 roeMu oTcTanysama oy
TPOTOKOJIOT HA CTYAHja,

- KOM Oune CepoHeraTuBHY 3a PelleBaHTHUTE THIIOBH Bo XIIB BaKIMHATa npef 1o3aTa 1, a kaj skenure

Ha Bospact ox 16 1o 26 rogunu v neratusen [TLP Ha PE/ICBAHTHHUOT THIT Ha BakuHa mpotus XI[1B
npen nozara 1 no 1 enen mecer; nocne go3ata 3 (mecerr 7).

Bo perucrapckara ctynunja sa IMporokonor 001, ne ce 3a6enexanu Cly4yaH Ha BHCOK cTereH Ha CIN
l1oBp3aHu co Tunopure o XI1B pakmunara Bo Tex Ha 9.5 roguuu Mo no3a 3 (cpeaHo caeneme og 6.3

rojunu) kaj xkenu (n = 1,448) xou Guie Ha BO3pacT 01 16 10 26 roAMHY BO BpeMe Ha BaKIMHAIM}A CO
Gardasil 9.

Bo nponomkenara cryauja Ha Ipotokomnor 002, ue ce 3aGeneskanm CITyYau HA MHTPACTIHTEIHA
HEOIUIa31ja O/ BUCOK CTETNeH WM FreHUTATHH OpazaBuim Bo Tek Ha 11.0 rogunu nocse n03a 3 (cpenno
cnesierse 10.0 ronunn) Kaj aesojuuma (n = 872) u Bo Tex Ha 10.6 TOJIMHM 110cIie 7032 3 (cpeaHo
cnenerbe 9.9 ropunn) kaj MoMumma (n = 262) kou Guite Ha BO3pacT oA 9 no 15 rogunu Bo Bpeme Ha
BakipHaumja co Gardasil 9. Crankure Ha HHLUMAEHIA Ha 6-MeCeTHN NIeP3UCTEHTHU HH(EKIHH Kaj
AIBOjUHILATA M MOMUYHISATA MOBP3aHH cO TUTOBUTE Ha XIIB COLpKaHH BO BaKLHHATA, 3a0e/IeKaHH BO
TEKOT Ha cTynujaTa, 6ea 52.4 u 54.6 na 10.000 Ty{e-rOMMHH, COOABETHO, U BO PAMKUTE HA CTATIKUTE
Ha HHIKM/ICHLA WITO CE OYEKYBAAT Kaj BAKIIMHUPAHHTE KOXOPTHH ! TPy HA-Cil
OCHOBA Ha Pe3yNTATUTE O NPETXOAHHUTE CTY/HH 32 ecbnxacno/_{_;p&(’éqﬁg@rg 9,1

Ha
/N 4,&

HWmynHoreHoer

Munumanuuor aute-XI1B Turap koj nasa edukacHa 3

3 Loy
) R
A % -3 L I
3a Aa CC OUCHH MMYHOI'€HOCTA Ha CEeKOQ] THII Ha XTIIB on B&K%@Tﬁﬁﬁ}ﬁ'{?@({)ﬁ@%ﬂ UMY HOJIOIUKHA
AHAJIN3H CHGHH(bH‘-IHH 3a THIIOT CO CTaH}lap,IlI/l CHGHHQ)H‘-IHP[ 3a ﬁqﬁﬂ.:ﬁmﬁ@jﬁﬁmm ' MepeJie
aHTHUTearTa MNpOTHB HCYTPEUIHBHPW-IKHTG CITHTOIIHN 3a CCKOj THIT Ha XI]:BZ_CKHJII’ITC 34 OBHE aHAJIU3HU ce
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eIMHCTBEeHH 3a cekoj Tun Ha XI1B; co Toa, He ce COO/IBETHH CTIOPEIOHUTE TTOMENY THIIOBHTE KAKO 1
criopealHTe CO APYTUTE aHATH3H.

HUmynonomku ogrosop Ha Gardasil 9 Bo 7 mecen

Wmynorenocra buna uzmepena mpeky (1) npoLeHToT Ha 1L KOU Ousie CepOTO3UTHBHH 3a aHTUTENA
npotuB peneBanTHHOT TUN Ha XIIB o Bakuuna u (2) I'eomerpuckuotr cpenex thrap (GMT).

Gardasil 9 npeauseukan cunan anti-XI1B 6, antu-XI1IB 11, antu-XIIB 16, antu-XIIB 18, antu-
XIIB 31, antu-XI1B 33, antu-XI1B 45, autu-XI1IB 52 u antu-XI11B 58 onrosopu vamepesu eo 7
mecety, Bo [Iporokosnure 001, 002, 004, 005, 007 n GDS01C/TIporokon 009. Bo KIHHHYKHTE CTYIHH
99,2 % no 100 % xou ro npumane Gardasil 9 craHane cepono3sUTUBHM 3a aHTHTENA MPTUB cUTeE 9
THITOBH Ha BAKIMHH A0 7 Mecell Bo CHTe TecTHpanu rpynu. ['eomerpuckure cpennu tutpu (GMTs)
Ouie MOBUCOKHM Kaj JeBOjUMIbaTa U MOMYMIbATA OTKOJIKY Kaj JKeHHWTe Ha BO3pacT of 16 1o 26 roauHu
1 Ousie OBMCOKM Kaj MOMUMILATA OTKOJKY Kaj JIeBojurmbaTa u skeruTe. Cropes oueKyBaHOTO, Kaj
scenmre o 27 po 45 ropuuna sospact (ITporokon 004) saGenexanure I'eoMeTpUCKH CpeIHH THTPH
(GMTs) 6He IOHHMCKH 011 OHHe 3abee:kaHy Kaj 3KeHH Ha Bo3pacT of 16 10 26 rouHM.

Antu-XI1B oaroeopute Bo 7 Mecell MoMery JIeBojYMba/MOMUYMLA Ha BO3pacT o4 @ no 15 roqunu
Oune ciopeuee co antu-XI1B ogrosopute Kaj skeHH Ha Bo3pacT of 16 10 26 TonMHH BO
komOuMHHpanaTa 0a3a Ha NOJATOIM HA CTY/IMUTE 32 UMyHOreHocT 3a Gardasil 9.

Eduxacnocra Ha Gardasil 9 kaj neBojuriba 1 MOMYHIbA Ha BO3pacT o 9 Ao 15 roguHM € U3BECHA BP3
OCHOBA HA OBA MPEMOCTYBAHKE HA UMYHOTEHOCTA.

Bo TIpotokonot 003, 'eoMmerpuckute cpeauu TuTpH (GMTs) na antu-XI1B antutenara Bo 7 Mecell
nomer’y MoManmba 1 Maxku (HM) Ha Bospact ox 16 mo 26 rogunn Gune ciopenusy co
I'eomeTpuckuTe cpeiHu TaTpH (GMTS) Ha anTH-XT1B anTuTenara noMery OeBOjUHbA U KEHH Ha
Bozpact ozt 16 10 26 roaunu 3a Tunosute o XI1B raxnmnara. Mero Taka, 6una 3abenekana BUCOKa
HMyHOTeHOCT kaj MSM Ha Bozpact o/ 16 10 26 roguuu, nako Ouna moHucka oTkonky kaj HM,
cimuno na qHPV sakuunara. Bo Iporokonor 020/GDS07C, I'eomerpuckure cpenau tutpu (GMTs)
Ha anTH-XI1B anTUTenara Bo 7 Mecell moMery MOMYHIbA U Maxku Ha Bozpact (HM) oa 16 oo 26
rogunu Ouie criopemueu co ['eomerpuckure cpent THTpd (GMTs) Ha antu-XT1IB anturenara
nomery MOMYHI>A M MKH Ha Bospact o 16 go 26 roaunu (HM) npu amyinkanyja co qHPYV
pakipHara 3a XI1B tumoeure 6, 11, 16 1 18. OBHe pe3yaTaTH ja NoAIp:KyBaaT epuKacHOCTa Ha
Gardasil 9 xaj mamkara nomynanuja.

Bo IIporokon 004, I'eomerpuckure cpeauu THTpu (GMTs) na anru-XITB anrurenara Bo 7 mecelr kaj
JKEHM Ha Bo3pacT oj1 27 10 45 roguHu Ouie HeHH(EPHOPHU BO OHOC Ha I'€OMETPUCKHUTE CPEIHK
tutpu (GMTSs) na antu-XI1B anturenara kaj 1eBojunEba U SKeHH Ha Bo3pacT of 16 1o 26 roauuu 3a
XIIB Tuncsure 16, 18, 31, 33, 45, 52 u 58 co cooanoc Ha [eomerpuckure cpenan tutpu (GMTs)
nomery 0.66 u 0.73. Bo noct xok aHanuzute 3a XI1B tunosute 6 1 11, coosinocoT Ha ['eoMeTpHCKHTE
cpeauu Turpu (GMTs) 61 0,81 1 0,76, coogeerno. OBHe pe3ynTaTH ja MOTKpenyBaar eduxacHocTa
Ha Gardasil 9 kaj »eHH Ha Bo3pacT o 27 10 45 TOIHHH.

ITocTojanocT HA HMYHOIOMIKKHOT ofrorop Ha Gardasil 9

Bo nonropoyHo npoaoskeHo ciicaetbe Ha [potokonute 001 v 002 of KIHHHYKHTE CTYAHH,
3abeneskaHa e MOCTOjaHOCT HA OJrOBOPUTE HA AHTHTENA:

* HAJMAJIKy 5 TO/JUHH Kaj skt Kou Onite Ha BospacT o 16 110 26 ropuuu 3a-BpemMe Ha BaKIMHAIHa CO
I'apmacun 9, Bo 3aBucHOCT o THNOT Ha XTIB, 78 mo 100 % ox HGHHT&I—[HHHTE ﬁmtq CEpOMO3UTHRHY;
cemak, e(pUKACHOCTA Ce OJpPIKYBa Kaj cure cybjextu Ges orsien, Ha CTaTyCOT Ha~eepon03HTHB}1oc:Ta 34
K0j 6uo XIIB-T1n o1 BaKLUMHA, 10 KpajoT Ha CTyAMjaTa (10 6 Meceuld n001;£[03a \CPEIHO TpacHe
Ha Cliefiethe 01 43 MecelTH 1o 1103ata 3), f ‘

CEPOITIO3UTHBHH.
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JoKa3H 3 AHAMHECTHYCH 0AroBOD (HMYHOJIOIIKH MeMOpHja)

Jlokasu 3a aHaMHeCTHYEH OfroBop Guie 3abenexann Kaj BAKLMHUPAHH JKEeHI KOU GHIe
CEPONO3MTHUBHY 3a peneBanTHH Tir(osu) Ha XI1B npen pakumHanwmja. [lokpaj Toa, sxerure (n = 150)
Kkou mpumHIe 3 1031 Ha Gardasil 9 Bo [Tporokon 001 u fomonHUTEIHA 1032 5 TOAMHM OOLHA,
MIOKa)KaJ10 OP3 M CHIICH aHAMHECTUUYKU OJrOBOp KO TH HagMuHa auTH-XI1B GMT 3abenexanu 1
MECEII 110 JI03Uparse 3.

Annauupanme na Gardasil 9 na suna xoun nperxoguo Guie Bakuunupann co gHPV Bakunnara

IIporokonor 006 ja esamyupan umyHoreHocra na Gardasil 9 xaj 921 nerojuntsa u skeru (Ha BO3pacT
on 12 1o 26 ropuuu) ko nperxozHo 6une pakuuaupanu co qHPV Bakiunara. 3a nuuara ko
npumaje Gardasil 9 mo npumameTo Ha 3 jo3u on qHPV BakumHaTa, MMano HHTepBa Of Hajmanky 12
Mecelld NIOMery 3aBpIIyBameTo Ha BakijuHauujaTa co (HPV BakLMHATA W [IOYETOKOT HA
BaxLuHauujata co Gardasil 9 co pacniopes o 3 031 (BPeMEHCKHOT HHTEPBAT Ce IBKIKE OfI
npubmkso 12 1o 36 mecerm).

CeponosutnrHOcTa Ha THNoBUTe Ha XIIB 01 BaKIHHATA BO nomyJianyjara cnopej npoToKOJIOT ¢e
nswkena o 98.3 no 100 % mo 7 mecen kaj nuua kou ro npumane Gardasil 9. T EOMETPHCKUTE CPeIHH
TaTpH (GMTs) Ha Tunosute Ha XIIB 6, 11, 16, 18 6uie nopucoku OTKOJIKY Kaj Mory/augjaTta Koja
MpeTXoAHO He npumana qHPV sakiyna Bo apyru ctyuu aojeka I'eoOMETPHCKHTE CpeiH THTPH

(GMTs) na tunosure Ha XTIB 31, 33, 45, 52 1 58 6wte nouncku. Knuanukara 3HAYAJHOCT HA BAKBUTE
HA0AW HEe € To3HAaTa.

Hmynorenocr kaj muna aadunupann co XHUB
Huty enna kimnuuka ctymuja 3a Fapracwn 9 we Guna criposejiena Kaj nmuia uaduimpanu co XUB.

Bunia cipoefiena ctynuja koja ru nokymenTupana 6esGenocta u uMyHoreHocTa na qHPV
BaKuuHaTa Kaj 126 nuua unduipmpann co XMB Ha Bospact o1 7 10 12 FOIHHE CO OCHOBHA JIMHHja
CD4 % =15 1 110 HAjMAJIKY 3 MECeIM OJ BUCOKO AKTHBHA AHTHPETPOBUPYCHA repanuja (HAART) kaj
muna co CD4 % <25 (ox xou 96 npumane qHPV pakimna). CepokonBep3HjaTa Ha CHTE YCTHPH
AHTHTCHH CC II0jaBHIIa Kaj NIOBeKe o1 96 % o muara. [eoMeTpuckuTe cpeanu tutpu (Geometric
Mean Titers-GMTs) Guie 1o Hekazie MOHUCKK OTKONKY NPHjaBeHNTE Kaj JTHIATA KOM He GHe
unduumpanu co XMB Ha ncta Bospact Bo apyru cryuuu. Kinnndkara PENEBAHTHOCT HA MTOHUCKHOT
OArOBOD HE € Mo3HaTa. be30eAHOCHHOT Npodus Kl ClIHYeH KaKo Kaj MIaTa ofl IPYTH CTYIMH KOU He
Ousie uuduimpann co XMB. Bakumnauujata He Baujaena na CD4 % anty Ha XUB PHK Bo nasmara.

Hmynosomxu oarosopn na Gardasil 9 co nprvena Ha pacmopes oj 2 1034 Kaj Janna na BO3pacT
01 9 xo 14 roqunn

lporokonor 010 ru mepern oarosopute Ha XIIB antuTenara Ha 9 Tunosu va XIIB 1o BAKIIMHALIH]aTAa
co Gardasil 9 Bo cregruTe HenUTYRaHK rPyIH: ASBOj9HEGA 1 MOMYHH>A Ha Bo3pacT o4 9 10 14 roguau

KOHM MpUMaJjie 2 037 Ha MHTEpBa of1 6 Mecewu uian 12 Mecenu (+/- 1 mecew); JEBOjUMIbA HA BO3PACT
on 0 no 14 roauuu kwon npamane 3 poan (ma 0, 2, 6 mecoum); u sxenn na BospacT o 16 mo 26 rogunun
Kkou npumasie 3 o3u (Ha 0, 2, 6 Mecewn).

Enen mecew o nocneinara 103a off 01peAeHUOT pacriopes, momery 97,9 % and 100 % on cyOjexkrure
BO CHTE IpYIH CTaHale CePOTIO3UTHBHM 3a aHTHTeJ1a IPOTHB 9 THMOBH o1 XI1B BakumHaTa.

T'eomerpuciure cpennn tutpr (GMTs) Grite TIOBHCOKH Kaj 1EBOjHHEbATA H MOMIHFHATA,KOH TIpHMAITe
2 mosu o Gardasil 9 (unu Ha 0, 6 MeceLy 1w Ha 0, 12 Mecenu) OTKONKY Kﬁif@é%@jﬂﬁiﬁ&'iﬁ%ﬁ&}[me
Ha BO3pacT o/ 16 10 26 ropunu kou npumaite 3 nosu on Gardasil 9 (ka 0,',:2;;3_;“"ecguﬂ)_;3a\c§é§1§' o1 9
Tunoey o XI1B saknunata. Bpz ocHora wa ora npemocTypare Ha umyi{qgegbc?%-.gageg

e(MKacHOCTa Ha peskuMoT of1 2 mo3u ox Gardasil 9 kaj geBojummsa u Mo w1 BO3pa
TOAMHHA. =

(S}
e |
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Bo uerara crynuja, kaj neBojunsa 1 MOMYHEba Ha Bospact oa 9 Ao 14 roaunu, I'eomerpuckuTe
cpeanu Tutpu (GMTs) 1o enen Mecerl 01 OC/€/HATA 1032 O/ BAKIIWHATA GHJTe HYMEPHYKH TIOHHCKH
3a HEKOM THITOBH OJ1 BAKLMHATA 10 PACNOpeaoT 01 2 103K OTKOJIKY IO pacroperoT of 3 m1o3u (T.e.
tunosute Ha XI1B 18, 31, 45 u 52 no 0, 6 meceuw 1 TunoT ua XI1B 45 no 0, 12 meceuu). Knnnnukata

PCJICBAHTHOCT Ha OBHE HAOAH € HCIIO3HATA.

Kaj nepojuntba u MoMummba KOM NpUMaie 2 1034 BO MHTepBa Ha 6- win 12-meceun (+- 1 mecew),
1ep3MCTEHIHjaTa Ha OArOBOPOT Ha aHTHTENA Oellle IeMOHCTPHPaHa 10 36-THOT Mecell; BO 3aBUCHOCT
on tunot Ha XI1IB, 81 % mo 99 % oxn neBojunibaTa H MOMYHILATA KOH npuMune 2 1031 Bo 6-MecedeH
untepsan v 88 % 10 100 % ox erojunmbaTa U MOMUYH-ATA KOM NPUMHEIE 2 1034 Ha 12-MeceveH
uHTepeail Gea ceponosurusiu. Ha 36-tnot mecenr, GMT kaj neBojuHibaTa M MOMUYHFSATA HA BO3PACT
01 9 1o 14 rogunu KoM npuMHne 2 103K BO 6-MecedeH uHTepBai (+/- 1 Mecelr) ocTaHane He-
uH(epropHy Bo ogHoc Ha GMTS kaj skenu Ha Bo3pacT o 16 1o 26 roguHu KoM NpUMMIe 3 1034 Ha
Gardasil 9.

Bo KaMHUUKO MCNUTYBaKbe, NEP3UCTEHIHM]aTa Ha OATOBOPOT HA AHTUTE/A € MOKAKAHA 34 Hajmanky 10
IOIMHY Kaj eBOjuKHb-a Ha BO3pacT 071 9 10 13 roauuu, kou npumuie 2 1031 Ha qHPV BakiuHa.

BpemeTpaemeTo Ha 3aluTiTa CO pacriopenoT oa 2 no3u ox Gardasil 9 He e yTepieHo.

Bpemenoct

He 6une cnposenenu cnermduynu cryauu co Gardasil 9 xaj 6pemenn sxenn. qHPV Bakumnzata 6una
ynoTpebeHa Kako aKTHRHA KOHTPOJIa BO TEKOT Ha IIporpaMaTta 3a KIIMHWYKH pa3Boj Ha Gardasil 9.

Bo Texor Ha knuHHukKOT passoj Ha Gardasil 9; 2.586 sxenn (1.347 Bo rpymaTa co Gardasil 9
Hacripoty 1.239 o rpynara co qHPV pakiuuara) npujasuse Hajmanky eana 6pemenoct. Tunosure
Ha aHOMAJIMK KWK Pa3MepoT Ha OPeMEHOCTH CO HETaTUBEH UCXON Kaj uiia koM rpumase Gardasil 9
Wi qHPV BakuuHa Sune criopeyIMBU U KOH3UCTEHTHH BO OIHOC Ha OMIITATA NOMyIauuja (BHaeTe
nein 4.6).

Ilperennuja va nojaBa ua jysenu/ina pexypeHTHA pecniMpaTopua nanmiomarosa (JoRRP)
NPEeKY BAKNMHHAIM|A HA JeBOjYNIHA M )KEHH €0 PeNpPOAYVKTHBEH NOTEeHIHjaa

JoRRP e npuuuHeTa on HHBEKLM]ja Ha TOPHKUTE AUIIHK MaTHINTA pReHcTReHo co XIIB Tunosure 6 u
11, crexkHara BepTHKaIHO (02 MajKa Ha ieTe) 3a BpeMe Ha MopoyBameTo. OncepBalMcKUTe CTYIHH
B0 CA/l u AscTpaija nokaxane aeka BoBemypameTo Ha qHPV yure oi 2006 roauna 1oBeno 1o
HamanyBame Ha MHuuaeHuata Ha JORRP Ha nuBo Ha nacenenue.

5.2 PapMaKOKHHETCKH CBOjCTBa

He e npumennuso.

53 Iperkauanukn moaaTonn 3a 6e3deauocT

CrynujaTa 3a TOKCHYHOCT Ha MIOBTOPEHa J103a Kaj CTAOPLU, KOja BKJTyuyBaJia IIPOLIEHKA Ha
TOKCHYHOCTA HA €IMHEYHA 1034 M JIOKAJIHA Tonepamm]a HE OTKpHJ1a HOCG6HH OHElCHOCTH 3a nyre’ro

.
L

w
Gardasil 9 AIUIMIMPAH Ha JKEHKH CTAOPLH HeMall etexTH Bp3 nach:eTg’ c]ae )
erannnor paseoj.
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Gardasil 9 aryTMIUPaH Ha JKeHKH C1

Ouie MpEeHECCHH Ha MOTOMCTBOTO BO TCKOT Ha FeCTﬂuHCKHOT I'[CpHO,[[
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6. PAPMANEBTCKHA OCOBEHOCTH

6.1 Jlncra Ha ekcuunuencu

Harpuym xnopup, xucruun, nonucopGar 80, Gopakc, Boa 3a MHjeKIUH

3a ajljyBaHT, BUIETE IO NeNIOT 2.

6.2 HexomnaTadnanocTn

Bo orcyerso na ctymu 3a komnatuGunHocT, 0BOj ek He cMee J1a ce Mera co JApYTH JEKOBH.
6.3 Pok na tpaeme

3 rogHHH

6.4 IMocebnn Mepku Ha HpeTHA3AMBOCT 32 UyBabe

Gardasil 9 cycnienzuja 3a MHjeKTHpPAIbE BO NIPETXONHO HATIOIHET LUTIPHLL

Ha ce uypa Bo dpmxusep (2°C - 8°C).

,ZIa HE Ce 3aMpP3HYyRa. HpeTXO,IlHO HaIrloJIHETHOT LIMNPHIL a ce HyBa BO Ha/IBOPELIHOTO MaKyBaibe 3a 1a
C€ 3alITHTH O CBET/IMHA.

Gardasil 9 Tpeba na ce amumpa 1WTO € MOKHO IOCKOPO OTKAKO Ke Ce M3Baju 011 (hprkuiep.

[TomarouuTe 2a crabunnoer YKaXXyBaaT AeKa KOMIIOHEHTHTE Ha BAKLUHATA ¢& CTAOHITHH BO LICPHOJ OJ1
96 uaca Kora ce 4yBaar Ha Temneparypu o 8°C 10 40°C wm Bo Tek Ha 72 yaca kora ce uyBaaT Ha
Temnepatypa on 0°C 1o 2°C. Ha kpajot oy oBoj nepron Gardasil 9 tpeGa xa ce ynoTpedu uwiu fa ce
¢piu. OBre MOAATOLM Co HAMEHETH Ja Il YIiaTat 3/{PaBCTBEHHTE JIULIA CAMO BO CTyyaj Ha

NPUBpPEMEHa TeMIepaTypHa poMeHa.

6.5 ITpupoaa u conpxnua Ha NaKyBameTo

Gardasil 9 cycrieH3Hja 3a MH]EKTHPAILE BO MPETXOIHO HATIONHET LITIPHLL

Cycnensuja on (,5 ml BO NIpeTXoqHO HAMONHET LINpPHULL (CTAKIIO) CO KITHMII-3aTROPAY (CHIMKOHM3HPaH
FluroTec-namumupan 6pomobyTHien C/IaCTOMEP) W Kamnade Ha BPBOT (CHHTETHYKA MELIABUHA O]
u3onpeH-6pomMobyTHIT) Bo makyBara co rojemdHa o | [PeTXoAHO HanojHeT mnpHl X 0,5 ml + 2
UIITH/KYTHja UK TIaKyBarmse o7 10 IpeTxoaHo HarnonHeTH umpuuoes x 0,5 ml + no 2 uram 3a cekoj
IIIPHLYKyTHja.
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6.6 IToceOmu Mepku Ha mpeTnasauBoCT 3a OTCTpAHYBA
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Gardasil 9 cycnensuja 3a MHjeKTHpatbe BO NPETXOMHO HAMONHET
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° Gardasil 9 Mmoske j1a 6une GueTpa TeunoeT co Geu Tamor npe Aa Ce-r e
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® ITpen ynorpeba nobpo nporpeceTe ro MPeTXOAHO HAMOJHETHOT IIIPHIL 32 1a HATIPABHTE
cycnienzuja. ITo TeMenHoTo npomenryBame, ke noduere Oena 3aMaTeHa TeUHOCT.

. BusyesnHo nposepere ja cycreHsmjata 3a MpUCycTBO Ha YecTHUKH H 06e360]jyBame npej
annukauMja. Hedpnere ja BakiiHaTa ako ce IPHCYTHH Y€CTHYKH W/HIH aKO H3rjena
obesboeHa.

° Onbeperte ja cooaBeTHATA MIJIA 32 1a OBO3MMKHTE HHTpaMyckyiaHa (MM) ariukangja 3aBMCHO
O roleMHHaTa H TEKHHATA Ha BAIIHOT IMALlHEeHT.

e Bo nakyBamara co WriH, 3a CeKoj LIMPHLL IPUIOKEHH Ce M0 Be UITH CO Pa3IMYHU JO/DKHHH.

° Ilpuxauere ja urnarta co BpTeHE BO HACOKA HA CTPEJIKHTE HA YACOBHHMKOT C& JOJeKa HIaTa
[[BPCTO HE ce MPULBPCTH Ha INNPULIOT. ANNULMPAJTE ja 1ienaTa J1o3a Cropes CTaHAapIHHOT
HPOTOKOJIL.

o HujexTupajTe ja BAKUMHATA BEAHALI 10 MHTPAMYCKYMeH (i.m.) rart, 1Mo MOXKHOCT RO

AENTOMIHATA PerHja Ha Ha/UIaKTHIIATa WK BHCOKO BO MpeAHaTa 004Ha perrja Ha 6yToT.

o Bakuunara tpefa ga ce ynotpebu kako wro e uenopadana. TpeGa na ce ynorpebu nenara
IIperopaydana 103a oll BakIuHaTa.

Cexoja HeynoTpebeHa BakLMHA WM OTNaJeH MaTepdjai Tpeba a ce OTCTPaH BO COMIACHOCT CO
nokannute Gapaiba.

% HOCHTEJI HA OJOBPEHHUETO 3A CTABAIBE BO ITPOMET

Mepxk [lapn & Joxme MIEA T'm6X Jlyuepn [Isajuapuja — [Ipercrasunmreo Cromje

Y. Jlame I'pyes 6p. 28, 5-tu kar, ten. 3217 268

8. BPOJ/EBH HA OJOBPEHHUETO 3A CTABAILE HA JIEK BO IIPOMET

11-7162/1 on 25.07.2022 — 3a nakyBamse o1 1 niperxoaHo HanonHeT wnpui X 0,5ml + 2 uraw/kytHja
11-7163/1 o 25.07.2022 — 3a makyBame oA 10 mpeTXonHO HanmonHeTH WnpuuoRK X 0,5ml + 2 uriu 3a
CeKOj MMPHIYKYTH]a

. JATYM HA MPBOTO OJOBPEHHUE U TATYM HA OBHOBA 3A CTABAILE BO

IIPOMET

Hatym Ha nipsa peructparmja: 18.11.2016r.
HJarym Ha oOnosa: 25.07.2022r.

10. JATYM HA PEBU3UJA HA TEKCTOT

Anpun 2023

JetanuuTe HHOpPMALIMH 34 OBOj MPOU3BOJ Ce JIOCTANHU HA Reb ¢
3a JIeKOBHM: hitp://www .ema.europa.eu
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