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1. NÁZEV P ÍPRAVKU 
 
Twinrix Adult, injek ní suspenze  
Vakcína proti hepatitid! A (inaktivovaná) a proti hepatitid! B (rDNA) (HAB), adsorbovaná. 
 
 
2. KVALITATIVNÍ A KVANTITATIVNÍ SLOŽENÍ 
 
Jedna dávka (1 ml) obsahuje: 
 
Hepatitis A virus (inactivatum)1,2 720 ELISA jednotek 
Antigenum tegiminis hepatitidis B3,4 20 mikrogram" 
 
1Vyrobeno na lidských diploidních bu#kách (MRC-5) 
2Adsorbováno na hydratovaný hydroxid hlinitý  0,05 miligram" Al3+

3Vyrobeno na kultu$e kvasinkových bun!k (Saccharomyces cerevisiae) rekombinantní DNA 
technologií 
4Adsorbováno na fosfore nan hlinitý 0,4 miligram" Al3+ 

 
Úplný seznam pomocných látek viz bod 6.1. 
 
 
3. LÉKOVÁ FORMA 
 
Injek ní suspenze. 
Zakalená bílá suspenze.  
 
 
4. KLINICKÉ ÚDAJE 
 
4.1 Terapeutické indikace 
 
Twinrix Adult se používá k imunizaci dosp!lých a mladistvých nad 16 let, kte$í jsou vystaveni  
riziku nákazy zp"sobené viry hepatitidy A a hepatitidy B. 
 
4.2 Dávkování a zp"sob podání 
 
Dávkování 

 
- Velikost dávky 
 

Dávka 1 ml je doporu ena pro aplikaci dosp!lým a mladistvým nad 16 let. 
 
- Základní o kovací schéma  
 
V rámci standardní základní imunizace se aplikují t$i dávky vakcíny Twinrix Adult.  
První dávka se podá ve zvolené dob!, druhá o m!síc pozd!ji a t$etí šest m!síc" po první dávce.  
 
Ve výjime ných p$ípadech lze u dosp!lých, kte$í o ekávají, že do jednoho m!síce  i o málo déle po 
zahájení vakcinace budou cestovat a nemají dost  asu na ukon ení standardní vakcinace podle  
schématu 0., 1. a 6. m!síc, podat t$i intramuskulární injekce podle schématu 0., 7. a 21. den.  
P$i tomto vakcina ním schématu je doporu eno aplikovat ješt!  tvrtou dávku, a to 12 m!síc"  
po první dávce.  

Imuniza ní schema je nutné dodržet. Základní o kování se má v celém období provád!t stejnou 
vakcínou.  
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- P$eo kování  
 
Údaje o dlouhodobém p$etrvávání protilátek po o kování vakcínou Twinrix Adult jsou  
k dispozici pro období do 60 m!síc" po vakcinaci. Titry anti-HBs a anti-HAV protilátek pozorované  
po ukon ení základní vakcinace provedené touto kombinovanou vakcínou odpovídají titr"m 
protilátek, které byly zjišt!ny po vakcinaci monovalentními vakcínami. Kinetika poklesu protilátek je 
taktéž podobná. Obecná doporu ení pro aplikaci posilovací dávky lze proto odvodit na  
základ! zkušeností s monovalentními vakcínami.  
 
Hepatitida B 
 
Dosud nebylo stanoveno, zda je t$eba zdravým jedinc"m o kovaným podle základního o kovacího 
schématu podat posilovací dávku vakcíny proti hepatitid! B. Nicmén! n!které sou asné oficiální 
programy vakcinace zahrnují doporu ení pro podání posilovací dávky vakcíny proti hapatitid! B a tato 
skute nost by m!la být respektována.  
 
U n!kterých skupin zdravých jedinc" nebo pacient" vystavených nebezpe í nákazy virem hepatitidy B 
(nap$. hemodialyzovaní pacienti nebo pacienti s poškozeným imunitním systémem) je t$eba zajistit 
protektivní hladinu protilátek  10 IU/l  
 
Hepatitida A 
 
Dosud nelze jednozna n! ur it, zda se má podat posilovací dávka vakcíny imunokompetentním 
osobám, u nichž se vyvinula imunitní odpov!% na vakcinaci proti hepatitid! A, protože ochrana m"že 
být zajišt!na i v p$ípad! absence detekovatelného množství protilátek díky existenci tzv.imunologické 
pam!ti. Doporu ení pro podání posilovací dávky vycházejí z p$edpokladu, že protilátky jsou nezbytné 
k protekci. P$edpokládá se, že protektivní hladina anti-HAV protilátek p$etrvává nejmén! 10 let. 
 
V p$ípadech, kdy je t$eba podat posilovací dávku vakciny proti hepatitid! A a hepatitid! B, je možno 
použít Twinrix Adult. Naopak jedinc"m, u kterých bylo provedeno základní o kování vakcínou  
Twinrix Adult, m"že být podána posilovací dávka kteroukoliv z monovalentních vakcín. 
 
Zp sob podání 

 
Twinrix Adult je ur en pro intramuskulární aplikaci, p$ednostn! do deltoidní oblasti.  
 
Pacient"m s trombocytopenií nebo s poruchami krevní srážlivosti lze výjime n! vakcínu podat  
subkutánn!, ale tento zp"sob podání nezajiš&uje optimální imunitní odpov!% (viz bod 4.4).
 
4.3 Kontraindikace 
 
Hypersenzitivita na lé ivé látky nebo na kteroukoliv z pomocných látek nebo na neomycin. 
 
Hypersenzitivita po p$edchozím o kování vakcínami proti hepatitid! A a/nebo hepatitid! B. 
 
Aplikace vakcíny Twinrix Adult by se m!la odložit p$i akutním závažném hore natém onemocn!ní. 
 
4.4 Zvláštní upozorn#ní a opat$ení pro použití 
 
Vzhledem k délce inkuba ní doby hepatitidy A nebo hepatitidy B  je možné, že o kovaná osoba by 
mohla být v pr"b!hu vakcinace již nositelem infekce. V takových p$ípadech není známé, zda chrání 
vakcinace p$ípravkem Twinrix Adult proti infekci hepatitidou A a hepatitidou B. 
 
Vakcína nechrání proti infekci vyvolané viry hepatitidy C a hepatitidy E, ani proti jiným patogen"m, 
které infikují játra. 
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P$ípravek se nedoporu uje k postexpozi ní profylaxi (nap$. po poran!ní infikovanou jehlou). 
 
Vakcína nebyla hodnocena u pacient" se sníženou obranyschopností organismu. 
U hemodialyzovaných pacient" a osob s poškozeným imunitním systémem se po ukon ení základní  
imunizace nemusí docílit odpovídajícího titru anti-HAV a anti-HBs protilátek. U t!chto pacient" je  
možné, že bude nutná aplikace dalších dávek vakcíny. 
 
Zjistilo se, že obezita (definována jako BMI ' 30 kg/m2) snižuje imunitní odpov!% v" i vakcínám 
proti hepatitid! A. Bylo pozorováno n!kolik faktor", které snižují imunitní odpov!% na vakcíny proti 
hepatitid! B. Mezi tyto faktory pat$í vyšší v!k, mužské pohlaví, obezita, kou$ení, cesta podání a 
n!které probíhající chronické choroby. U t!ch subjekt", u nichž je riziko, že se po kompletním 
o kování vakcínou Twinrix Adult nedocílí séroprotekce, by se m!lo zvážit sérologické testování. U 
osob, které neodpovídají nebo mají suboptimální odpov!% na vakcinaci, se m"že zvážit podání dalších 
dávek. 
 
Podobn!  jako u všech jiných injek ních vakcín musí být pro p$ípad, že se po aplikaci vakcíny vzácn! 
vyvine anafylaktická reakce, okamžit! dostupná léka$ská pomoc. 
 
Vakcína by se nem!la aplikovat intradermáln! ani intramuskulárn! do gluteálního svalu, protože v  
tomto p$ípad! m"že dojít k suboptimální imunitní odpov!di na vakcínu. Výjime n! lze pacient"m s  
trombocytopenií nebo poruchami krevní srážlivosti podat vakcínu Twinrix Adult subkutánn!, aby se 
p$edešlo možnému krvácení po intramuskulárním podání (viz bod 4.2). 
 
VAKCÍNA NESMÍ BÝT V ŽÁDNÉM P(ÍPAD) APLIKOVÁNA INTRAVASKULÁRN). 
 
Podobn! jako u jakékoliv vakcíny nemusí dojít u všech o kovaných k vyvolání protektivní imunitní 
odpov!di. 
 
Podobn! jako u jakékoliv injek ní aplikace se m"že po podání vakcíny Twinrix Adult dop!lým a 
mladistvým vzácn! vyskytnout vazovagální synkopa.  
 
4.5 Interakce s jinými lé%ivými p$ípravky a jiné formy interakce 
 
Údaje o sou asném podání vakcíny Twinrix Adult a specifických imunoglobulin" proti 
 hepatitid! A nebo B nejsou k dispozici. Podávání monovalentních vakcín proti hepatitid! A nebo B  
sou asn! se specifickými imunoglobuliny neovliv#uje sérokonverzi, ale m"že se vyvinout nižší titr  
protilátek. 
 
Sou asná aplikace p$ípravku Twinrix Adult s jinými vakcínami nebyla specificky studována,  
ale p$edpokládá se, že pokud budou vakcíny aplikovány r"znými injek ními st$íka kami do r"zných  
míst, nedojde k vzájemným interakcím.  
 
Je t$eba o ekávat, že u imunodeficitních pacient" nebo pacient" podstupujících imunosupresívní lé bu 
nemusí být dosaženo odpovídající protilátkové odpov!di. 
 
4.6 T#hotenství a kojení 
 
T!hotenství 

 
Ú inek vakcíny Twinrix Adult na embryofetální, perinatální a postnatální p$ežití a vývoj byl studován 
na potkanech. Z této studie nevyplynuly p$ímé nebo nep$ímé škodlivé ú inky s ohledem na fertilitu, 
t!hotenství, embryonální/fetální vývoj, porod nebo postnatální vývoj. 
 
Ú inek vakcíny Twinrix Adult na embryofetální, perinatální a postnatální p$ežití a vývoj nebyl 
posuzován v klinických studiích. 
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Z výsledk" získaných z údaj" od omezeného množství t!hotných mezi o kovanými ženami 
nevyplývají žádné nežádoucí ú inky vakcíny Twinrix Adult na t!hotenství nebo na zdraví 
plodu/novorozence. I když se neo ekává, že by rekombinantní povrchový antigen viru hepatitidy B 
m!l nežádoucí ú inky na pr"b!h t!hotenství nebo na plod, doporu uje se, aby se o kování odložilo na 
dobu po porodu, pokud není  nezbytn! nutná ochrana matky proti nákaze hepatitidou B. 
 
Kojení 

 
Není známo, jestli Twinrix Adult p$echází do lidského mate$ského mléka. Na zví$atech nebyla 
exkrece vakcíny Twinrix Adult do mléka studována. P$i podávání vakcíny Twinrix Adult kojícím 
ženám je nutné zvážit, jestli se má  pokra ovat/p$erušit kojení nebo pokra ovat/p$erušit o kování, 
p$i emž se má vzít v úvahu p$ínos kojení pro dít! a p$ínos o kování vakcínou Twinrix Adult pro ženu.  
 
4.7 Ú%inky na schopnost $ídit a obsluhovat stroje 
 
Twinrix Adult nemá žádný nebo jen zanedbatelný vliv na schopnost $ídit motorová vozidla  
a obsluhovat stroje. 
 
4.8 Nežádoucí ú%inky 
 
! Klinické studie 
 
Twinrix v sou asném složení neobsahuje thiomersal (organickou slou eninu rtuti) nebo  jiný 
konzerva ní prost$edek V klinické studii provád!né s touto vakcínou byl výskyt bolesti, zarudnutí, 
otoku, únavy, gastroenteritidy, bolesti hlavy a hore ky srovnatelný s výskytem pozorovaným po 
podání p"vodní vakcíny obsahující thiomersal a konzerva ní látku. Po širokém používání p"vodní 
vakcíny byly hlášeny následující nežádoucí ú inky. 
 
Bezpe nostní profil uvedený níže je založen na spole né analýze výskytu nežádoucích ú ink" na 
dávku u více než 6000 subjekt", kterým byla vakcína podána bu% podle standardního schematu 0, 1, 6 
m!síc" (n=5683) nebo podle zrychleného schematu 0, 7, 21 dní (n=320). Ve dvou klinických studiích, 
v nichž byl byl Twinrix Adult podáván podle schematu 0, 7, 21 dní, byly sledované celkové a lokální 
symptomy hlášeny se stejnou  etností výskytu, jak je uvedeno níže. Po  tvrté dávce podané ve 12. 
m!síci byl výskyt celkových a lokálních nežádoucích reakcí srovnatelný s t!mi, které byly pozorovány 
po o kování podle schematu 0, 7, 21 dní.   
 
Ve srovnávacích studiích bylo zjišt!no, že se frekvence sledovaných nežádoucích ú ink" po podání 
p$ípravku Twinrix Adult neliší od frekvence sledovaných nežádoucích ú ink" po podání 
monovalentních vakcín. 
 
*etnost nežádoucích ú ink" hlášených jako: 
Velmi  asté:  ' 1/10 
*asté:   ' 1/100 až < 1/10 
Mén!  asté:  ' 1/1000 až < 1/100 
Vzácné:  ' 1/10000 až < 1/1000  
Velmi vzácné: < 1/10000 
 
*s odkazem na nežádoucí ú inky pozorované v klinických studiích provedených s vakcínou pro d!ti 
 
Poruchy krve a lymfatického systému: 
*asté: lymfadenopatie 
 
Poruchy nervového systému: 
Velmi  asté: bolest hlavy 
Mén!  asté: závra& 
Vzácné: hypestézie, parestézie  
 

5 



Gastrointestinální poruchy: 
*asté: gastrointestinální symptomy, pr"jem, nauzea 
Mén!  asté: zvracení, bolest b$icha* 
 
Poruchy k"že a podkožní tkán!: 
Vzácné: sv!d!ní, vyrážka  
Velmi vzácné: kop$ivka  
 
Poruchy svalové a kosterní soustavy a pojivové tkán!: 
Mén!  asté: myalgie 
Vzácné: artralgie  
 
Poruchy metabolismu a výživy: 
Vzácné: snížená chu& k jídlu 
 
Infekce a zamo$ení: 
Mén!  asté: infekce horních cest dýchacích  
 
Cévní poruchy: 
Vzácné: hypotenze 
 
Celkové poruchy a reakce v míst! aplikace: 
Velmi  asté: bolest a zarudnutí v míst! vpichu injekce, únava 
*asté: otok v míst! vpichu, reakce v míst! vpichu (jako je hematom, sv!d!ní a podlitina), nevolnost  
Mén!  asté: hore ka (  37,5°C) 
Vzácné: onemocn!ní podobné ch$ipce, zimnice  
 
! Postmarketinkové sledování 
 
Po podání vakcíny Twinrix nebo jiných monovalentních vakcín proti hepatitid! A nebo B spole nosti 
GlaxoSmithKline byly hlášeny následující nežádoucí ú inky: 
 
Poruchy krve a lymfatického systému  
Trombocytopenie, trombocytopenická purpura 
 
Poruchy nervového systému 
Encefalitida, encefalopatie, neuritida, neuropatie, paralýza, k$e e 
 
Poruchy k"že a podkožní tkán! 
Angioneurotický edém, lichen planus, multiformní erytém 
 
Poruchy svalové a kosterní soustavy a pojivové tkán! 
Artritida, svalová slabost 
 
Infekce a zamo$ení 
Meningitida 
 
Cévní poruchy 
Vaskulitida 
 
Poruchy imunitního systému 
Anafylaxe, alergické reakce v etn! anafylaktoidních reakcí a reakcí imitujících sérovou nemoc. 
 
P$i širokém používání monovalentních vakcín proti hepatitid! A a/nebo hepatitid! B byly navíc 
zaznamenány následující nežádoucí ú inky vyskytující se v  asové souvislosti s vakcinací. 

 
Vícenásobná vyšet$ení 
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Abnormální funk ní jaterní testy 
 
Poruchy nervového systému 
Roztroušená skleróza, myelitida, faciální paréza, polyneuritida jako je syndrom Guillain-Barré (se 
vzestupnou paralýzou), zán!t zrakového nervu 
 
4.9 P$edávkování 
 
P$i postmarketinkovém sledování byly hlášeny p$ípady p$edávkování. Nežádoucí ú inky hlášené po 
p$edávkování byly podobné t!m, které se vyskytovaly po podání normální dávky vakcíny. 
 
 
5. FARMAKOLOGICKÉ VLASTNOSTI 
 
5.1 Farmakodynamické vlastnosti 
 
Farmakoterapeutická skupina: vakcíny proti hepatitid!, ATC  kód J07BC20. 
 
Twinrix Adult je kombinovaná vakcína p$ipravovaná smícháním bulku purifikovaného  
inaktivovaného viru hepatitidy A (HA) a purifikovaného povrchového antigenu viru hepatitidy B  
(HBsAg), které jsou odd!len! adsorbované na hydroxid hlinitý a na fosfore nan hlinitý 
HA virus je kultivován na lidských diploidních bu#kách MRC5. HBsAg je p$ipravován metodou 
genového inženýrství v selektivním mediu na kulturách kvasinek. 
 
Twinrix Adult chrání proti HAV a HBV infekcím tak, že indukuje tvorbu specifických anti- 
HAV a anti-HBs protilátek. 
 
Ochrana proti hepatitid! A a hepatitid! B se vyvíjí v pr"b!hu 2 - 4 týdn" po aplikaci vakcíny.  
V klinických studiích byly specifické humorální protilátky proti hepatitid! A zjišt!ny u 94 %  
dosp!lých jeden m!síc po první dávce a u 100 % dosp!lých jeden m!síc po t$etí dávce vakcíny 
(t.j. v sedmém m!síci). Specifické humorální protilátky proti hepatitid! B byly zjišt!ny u 70 % 
dosp!lých po první dávce a u asi 99 % dosp!lých po t$etí dávce vakcíny.  
 
Ve výjime ných p$ípadech lze dosp!lé o kovat podle základního o kovacího schématu 0., 7. a 21. den  
a podat  tvrtou dávku ve dvanáctém m!síci. V klinické studii, kde byl Twinrix Adult podáván podle 
tohoto schématu, m!lo 82 % resp. 85 % o kovaných jedinc" séroprotektivní hladiny anti-HBV  
protilátek jeden resp. p!t týdn" po podání t$etí dávky (tj. jeden resp. dva m!síce po po áte ní dávce).  
Séroprotekce proti hepatitid! B se t$i m!síce po první dávce zvýšila na 95,1 %. 

Hodnoty séropozitivity na anti-HAV protilátky byly 100 %, 99,5 % a 100 % po jednom, dvou a t$ech  
m!sících po podání po áte ní dávky. Jeden m!síc po  tvrté dávce m!li všichni o kovaní jedinci  
séroprotektivní hladiny anti-HBs protilátek a byli séropozitivní na anti-HAV protilátky. 
 
V klinické studii provedené se subjekty staršími 40 let v!ku byly srovnány míry séropozitivity na anti-
HAV protilátky a séroprotekce proti hepatitid! B získané po podání vakcíny Twinrix Adult podle 
schematu 0, 1, 6 m!síc" s mírami séropozitivity a séroprotekce získanými po podání monovalentních 
vakcín proti hepatitid! A a hepatitid! B; každá vakcína byla podána do jiné paže.  
Míra séroprotekce proti hepatitid! B byla 7 respektive 12 m!síc" po podání vakcíny Twinrix Adult 92 
% resp. 87,5 %, zatímco po podání monovalentní 20µg vakcíny proti hepatitid! B spole nosti 
GlaxoSmithKline Biologicals byla 80 % resp. 74 % a po podání registrované monovalentní 10µg 
vakcíny proti hepatitid! B byla 71 % resp. 56 %. Koncentrace anti-HBs protilátek se snižovaly s 
rostoucím v!kem a zvýšeným hmotnostním indexem; byly také nižší u muž" než u žen. 
Míra séropozitivity na anti-HAV protilátky byla 7 resp 12 m!síc" po podání vakcíny Twinrix Adult 97 
% resp 96 % oproti 99 % resp 98 % po podání monovalentní vakcíny proti hepatitid! A spole nosti 
GlaxoSmithKline Biologicals a 99 % po 7 a 12 m!sících po podání jiné registrované monovalentní 
vakcíny proti hepatitid! A. 
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Ve dvou dlouhodobých klinických studiích provád!ných u dosp!lých bylo prokázáno p$etrvávání  
anti-HAV a anti-HBs protilátek až 60 m!síc" po zahájení základního o kování vakcínou Twinrix  
Adult u v!tšiny o kovaných. Kinetika poklesu anti-HAV a anti-HBs protilátek byla obdobná jako  
u monovalentních vakcín.
 
Tyto údaje byly získány po podávání p"vodního Twinrixu obsahujícího thiomersal a konzerva ní 
prost$edek. Klinická studie provedená na dosp!lých s Twinrixem v sou asném složení prokázala, že 
vakcína v sou asném složení vyvolává podobnou séroprotekci a míry sérokonverze jako vakcína v 
p"vodním složení. 
 
5.2 Farmakokinetické vlastnosti 
 
Posouzení farmakokinetických vlastností není u vakcín požadováno. 
 
5.3 P$edklinické údaje vztahující se k bezpe%nosti 
 
Neklinické studie zam!$ené na obecnou bezpe nost p$ípravku neodhalily žádné zvláštní riziko pro 
 lov!ka (viz bod 4.6). 
 
 
6. FARMACEUTICKÉ ÚDAJE 
 
6.1 Seznam pomocných látek 
 
Chlorid sodný  
Voda na injekci  
 
Adjuvancia viz bod 2. 
 
6.2 Inkompatibility 
 
Studie kompatibility nebyly provedeny, proto nesmí být tento lé ivý p$ípravek mísen s jinými 
lé ivými p$ípravky.  
 
6.3 Doba použitelnosti 
 
3 roky. 
 
6.4 Zvláštní opat$ení pro uchovávání 
 
Uchovávejte v chladni ce (2°C až 8 °C).  
 
Chra#te p$ed mrazem. 
 
Uchovávejte v p"vodním obalu, aby byl p$ípravek chrán!n p$ed sv!tlem.  
 
6.5 Druh obalu a velikost balení 
 
1 ml suspenze v lahvi ce (sklo typu I) s uzavírací zátkou (butylpryž).  
 
Velikost balení 1, 10 a 25 lahvi ek.  
 
Na trhu nemusí být všechny velikosti balení. 
 
6.6 Zvláštní opat$ení pro likvidaci p$ípravku a pro zacházení s ním 
 
P$i uchovávání vakcíny se m"že odd!lit jemný bílý sediment a  irý bezbarvý supernatant. 
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Vakcína musí být p$ed použitím $ádn! prot$epána, aby vznikla mírn! opalescentní bílá suspenze a  
vizuáln! zkontrolována na p$ítomnost cizorodých  ástic a na zm!nu vzhledu. Pokud vzhledov!  
nevyhovuje, musí být vy$azena. 
 
Všechen nepoužitý p$ípravek nebo odpad musí být zlikvidován v souladu s místními požadavky. 
 
 
7. DRŽITEL ROZHODNUTÍ O REGISTRACI 
 
GlaxoSmithKline Biologicals s.a. 
rue de l´Institut 89 
B-1330 Rixensart, Belgie 
 
 
8. REGISTRA&NÍ &ÍSLO(A) 
 
EU/1/96/020/004 
EU/1/96/020/005 
EU/1/96/020/006 
 
 
9. DATUM PRVNÍ REGISTRACE/PRODLOUŽENÍ REGISTRACE 
 
Datum první registrace: 20. zá$í 1996 
Datum posledního prodloužení: 20. zá$í 2006 
 
 
10. DATUM REVIZE TEXTU 
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1. NÁZEV P ÍPRAVKU   
 
Twinrix Adult, injek ní suspenze v p$edpln!né injek ní st$íka ce. 
Vakcína proti hepatitid! A (inaktivovaná) a proti hepatitid! B (rDNA) (HAB), adsorbovaná. 
 
 
2. KVALITATIVNÍ A KVANTITATIVNÍ SLOŽENÍ 
 
Jedna dávka (1 ml) obsahuje: 
 
Hepatitis A virus (inactivatum)1,2 720 ELISA jednotek 
Antigenum tegiminis hepatitidis B3,4 20 mikrogram" 
 
1Vyrobeno na lidských diploidních bu#kách (MRC-5) 
2Adsorbováno na hydratovaný hydroxid hlinitý  0,05 miligram" Al3+

3Vyrobeno na kultu$e kvasinkových bun!k (Saccharomyces cerevisiae) rekombinantní DNA 
technologií 
4Adsorbováno na fosfore nan hlinitý 0,4 miligram" Al3+ 

 
Úplný seznam pomocných látek viz bod 6.1. 
 
 
3. LÉKOVÁ FORMA 
 
Injek ní suspenze v p$edpln!né injek ní st$íka ce. 
Zakalená bílá suspenze. 
 
 
4. KLINICKÉ ÚDAJE 
 
4.1 Terapeutické indikace 
 
Twinrix Adult se používá k imunizaci dosp!lých a mladistvých nad 16 let, kte$í jsou vystaveni  
riziku nákazy zp"sobené viry hepatitidy A a hepatitidy B. 
 
4.2 Dávkování a zp"sob podání 
 
Dávkování 

 
- Velikost dávky 
 

Dávka 1 ml je doporu ena pro aplikaci dosp!lým a mladistvým nad 16 let. 
 
- Základní o kovací schema 
 
V rámci standardní základní imunizace se aplikují t$i dávky vakcíny Twinrix Adult.  
První dávka se podá ve zvolené dob!, druhá o m!síc pozd!ji a t$etí šest m!síc" po první dávce.  
 
Ve výjime ných p$ípadech lze u dosp!lých, kte$í o ekávají, že do jednoho m!síce  i o málo déle po 
zahájení vakcinace budou cestovat a nemají dost  asu na ukon ení standardní vakcinace podle  
schématu 0., 1. a 6. m!síc, podat t$i intramuskulární injekce podle schématu 0., 7. a 21. den.  
P$i tomto vakcina ním schématu je doporu eno aplikovat ješt!  tvrtou dávku, a to 12 m!síc"  
po první dávce.  

Imuniza ní schéma je nutné dodržet. Základní o kování se má v celém období provád!t stejnou  
vakcínou. 
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- P$eo kování  
 
Údaje o dlouhodobém p$etrvávání protilátek po o kování vakcínou Twinrix Adult jsou 
k dispozici pro období do 60 m!síc" po vakcinaci. Titry anti-HBs a anti-HAV protilátek pozorované  
po ukon ení základní vakcinace provedené touto kombinovanou vakcínou odpovídají titr"m 
protilátek, které byly zjišt!ny po vakcinaci monovalentními vakcínami. Kinetika poklesu protilátek je 
taktéž podobná. Obecná doporu ení pro aplikaci posilovací dávky lze proto odvodit na  
základ! zkušeností s monovalentními vakcínami.  
 
Hepatitida B 
 
Dosud nebylo stanoveno, zda je t$eba zdravým jedinc"m o kovaným podle základního o kovacího 
schématu podat posilovací dávku vakcíny proti hepatitid! B. Nicmén! n!které sou asné oficiální 
programy vakcinace zahrnují doporu ení pro podání posilovací dávky vakcíny proti hapatitid! B a tato 
skute nost by m!la být respektována.  
 
U n!kterých skupin zdravých jedinc" nebo pacient" vystavených nebezpe í nákazy virem hepatitidy B 
(nap$. hemodialyzovaní pacienti nebo pacienti s poškozeným imunitním systémem) je t$eba zajistit 
protektivní hladinu protilátek  10 IU/l. 
 
Hepatitida A 
 
Dosud nelze jednozna n! ur it, zda se má podat posilovací dávka vakcíny imunokompetentním 
osobám, u nichž se vyvinula imunitní odpov!% na vakcinaci proti hepatitid! A, protože ochrana m"že 
být zajišt!na i v p$ípad! absence detekovatelného množství protilátek díky existenci tzv.imunologické 
pam!ti. Doporu ení pro podání posilovací dávky vycházejí z p$edpokladu, že protilátky jsou nezbytné 
k protekci. P$edpokládá se, že protektivní hladina anti-HAV protilátek p$etrvává nejmén! 10 let. 
 
V p$ípadech, kdy je t$eba podat posilovací dávku vakciny proti hepatitid! A a hepatitid! B, je možno 
použít Twinrix Adult. Naopak jedinc"m, u kterých bylo provedeno základní o kování vakcínou  
Twinrix Adult, m"že být podána posilovací dávka kteroukoliv z monovalentních vakcín. 
 
Zp sob podání 

 
Twinrix Adult je ur en pro intramuskulární aplikaci, p$ednostn! do deltoidní oblasti.  
 
Pacient"m s trombocytopenií nebo s poruchami krevní srážlivosti lze výjime n! vakcínu podat  
subkutánn!, ale tento zp"sob podání nezajiš&uje optimální imunitní odpov!% (viz bod 4.4).
 
4.3 Kontraindikace 
 
Hypersenzitivita na lé ivé látky nebo na kteroukoliv z pomocných látek nebo na neomycin. 
 
Hypersenzitivita po p$edchozím o kování vakcínami proti hepatitid! A a/nebo hepatitid! B. 
 
Aplikace vakcíny Twinrix Adult by se m!la odložit p$i akutním závažném hore natém onemocn!ní. 
 
4.4 Zvláštní upozorn#ní a opat$ení pro použití 
 
Vzhledem k délce inkuba ní doby hepatitidy A nebo hapatitidy B  je možné, že o kovaná osoba by 
mohla být v pr"b!hu vakcinace již nositelem infekce. V takových p$ípadech není známé, zda chrání 
vakcinace p$ípravkem Twinrix Adult proti infekci hepatitidou A a hepatitidou B. 
 
Vakcína nechrání proti infekci vyvolané viry hepatitidy C a hepatitidy E, ani proti jiným patogen"m, 
které infikují játra. 
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P$ípravek se nedoporu uje k postexpozi ní profylaxi (nap$. po poran!ní infikovanou jehlou).  
 
Vakcína nebyla hodnocena u pacient" se sníženou obranyschopností organismu.  
U hemodialyzovaných pacient" a osob s poškozeným imunitním systémem se po ukon ení základní  
imunizace nemusí docílit odpovídajícího titru anti-HAV a anti-HBs protilátek. U t!chto pacient" je  
možné, že bude nutná aplikace dalších dávek vakcíny. 
 
Zjistilo se, že obezita (definována jako BMI ' 30 kg/m2) snižuje imunitní odpov!% v" i vakcínám 
proti hepatitid! A. Bylo pozorováno n!kolik faktor", které snižují imunitní odpov!% na vakcíny proti 
hepatitid! B. Mezi tyto faktory pat$í vyšší v!k, mužské pohlaví, obezita, kou$ení, cesta podání a 
n!které probíhající chronické choroby. U t!ch subjekt", u nichž je riziko, že se po kompletním 
o kování vakcínou Twinrix Adult nedocílí séroprotekce, by se m!lo zvážit sérologické testování. U 
osob, které neodpovídají nebo mají suboptimální odpov!% na vakcinaci, se m"že zvážit podání dalších 
dávek. 
 
Podobn!  jako u všech jiných injek ních vakcín musí být pro p$ípad, že se po aplikaci vakcíny vzácn! 
vyvine anafylaktická reakce, okamžit! dostupná léka$ská pomoc. 
 
Vakcína by se nem!la aplikovat intradermáln! ani intramuskulárn! do gluteálního svalu, protože v  
tomto p$ípad! m"že dojít k suboptimální imunitní odpov!di na vakcínu. Výjime n! lze pacient"m s  
trombocytopenií nebo poruchami krevní srážlivosti podat vakcínu Twinrix Adult subkutánn!, aby se 
p$edešlo možnému krvácení po intramuskulárním podání (viz bod 4.2). 
 
VAKCÍNA NESMÍ BÝT V ŽÁDNÉM P(ÍPAD) APLIKOVÁNA INTRAVASKULÁRN). 
 
Podobn! jako u jakékoliv vakcíny nemusí dojít u všech o kovaných k vyvolání protektivní imunitní 
odpov!di. 
 
Podobn! jako u jakékoliv injek ní aplikace se m"že po podání vakcíny Twinrix Adult dop!lým a 
mladistvým vzácn! vyskytnout vazovagální synkopa. 
 
4.5 Interakce s jinými lé%ivými p$ípravky a jiné formy interakce 
 
Údaje o sou asném podání vakcíny Twinrix Adult a specifických imunoglobulin" proti 
 hepatitid! A nebo B nejsou k dispozici. Podávání monovalentních vakcín proti hepatitid! A nebo B  
sou asn! se specifickými imunoglobuliny neovliv#uje sérokonverzi, ale m"že se vyvinout nižší titr  
protilátek. 
 
Sou asná aplikace p$ípravku Twinrix Adult s jinými vakcínami nebyla specificky studována,  
ale p$edpokládá se, že pokud budou vakcíny aplikovány r"znými injek ními st$íka kami do r"zných  
míst, nedojde k vzájemným interakcím.  
 
Je t$eba o ekávat, že u imunodeficitních pacient" nebo pacient" podstupujících imunosupresívní lé bu 
nemusí být dosaženo odpovídající protilátkové odpov!di. 
 
4.6 T#hotenství a kojení 
 
T!hotenství  

 
Ú inek vakcíny Twinrix Adult na embryofetální, perinatální a postnatální p$ežití a vývoj byl studován 
na potkanech. Z této studie nevyplynuly p$ímé nebo nep$ímé škodlivé ú inky s ohledem na fertilitu, 
t!hotenství, embyonální/fetální vývoj, porod nebo postnatální vývoj. 
 
Ú inek vakcíny Twinrix Adult na embryofetální, perinatální a postnatální p$ežití a vývoj nebyl 
posuzován v klinických studiích. 
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Z výsledk" získaných z údaj" od omezeného množství t!hotných mezi o kovanými ženami 
nevyplývají žádné nežádoucí ú inky vakcíny Twinrix Adult na t!hotenství nebo na zdraví 
plodu/novorozence. I když se neo ekává, že by rekombinantní povrchový antigen viru hepatitidy B 
m!l nežádoucí ú inky na pr"b!h t!hotenství nebo na plod, doporu uje se, aby se o kování odložilo na 
dobu po porodu, pokud není nezbytn! nutná ochrana matky proti nákaze hepatitidou B. 
 
Kojení  

 
Není známo, jestli Twinrix Adult p$echází do lidského mate$ského mléka. Na zví$atech nebyla 
exkrece vakcíny Twinrix Adult do mléka studována. P$i podávání vakcíny Twinrix Adult kojícím 
ženám je nutné zvážit, jestli se má  pokra ovat/p$erušit kojení nebo pokra ovat/p$erušit o kování, 
p$i emž se má vzít v úvahu p$ínos kojení pro dít! a p$ínos o kování vakcínou Twinrix Adult pro ženu.  
 
4.7 Ú%inky na schopnost $ídit a obsluhovat stroje 
 
Twinrix Adult nemá žádný nebo jen zanedbatelný vliv na schopnost $ídit motorová vozidla  
a obsluhovat stroje. 
 
4.8 Nežádoucí ú%inky 
 
! Klinické studie 
 
Twinrix v sou asném složení neobsahuje thiomersal (organickou slou eninu rtuti) nebo  jiný 
konzerva ní prost$edek. V klinické studii provád!né s touto vakcínou byl výskyt bolesti, zarudnutí, 
otoku, únavy, gastroenteritidy, bolesti hlavy a hore ky srovnatelný s výskytem pozorovaným po 
podání p"vodní vakcíny obsahující thiomersal a konzerva ní látku. Po širokém používání p"vodní 
vakcíny byly hlášeny následující nežádoucí ú inky. 
 
Bezpe nostní profil uvedený níže je založen na spole né analýze výskytu nežádoucích ú ink" na 
dávku u více než 6000 subjekt", kterým byla vakcína podána bu% podle standardního schematu 0, 1, 6 
m!síc" (n=5683) nebo podle zrychleného schematu 0, 7, 21 dní (n=320). Ve dvou klinických studiích, 
v nichž byl byl Twinrix Adult podáván podle schematu 0, 7, 21 dní, byly sledované celkové a lokální 
symptomy hlášeny se stejnou  etností výskytu, jak je uvedeno níže. Po  tvrté dávce podané ve 12. 
m!síci byl výskyt celkových a lokálních nežádoucích reakcí srovnatelný s t!mi, které byly pozorovány 
po o kování podle schematu 0, 7, 21 dní. 
 
Ve srovnávacích studiích bylo zjišt!no, že se frekvence sledovaných nežádoucích ú ink" po podání 
p$ípravku Twinrix Adult neliší od frekvence sledovaných nežádoucích ú ink" po podání 
monovalentních vakcín. 
 
*etnost nežádoucích ú ink" hlášených jako: 
Velmi  asté:  ' 1/10 
*asté:   ' 1/100 až < 1/10 
Mén!  asté:  ' 1/1000 až < 1/100 
Vzácné:  ' 1/10000 až < 1/1000  
Velmi vzácné: < 1/10000 
 
*s odkazem na nežádoucí ú inky pozorované v klinických studiích provedených s vakcínou pro d!ti 
 
Poruchy krve a lymfatického systému: 
*asté: lymfadenopatie 
 
Poruchy nervového systému: 
Velmi  asté: bolest hlavy 
Mén!  asté: závra& 
Vzácné: hypestézie, parestézie  
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Gastrointestinální poruchy: 
*asté: gastrointestinální symptomy, pr"jem, nauzea 
Mén!  asté: zvracení, bolest b$icha* 
 
Poruchy k"že a podkožní tkán!: 
Vzácné: sv!d!ní, vyrážka  
Velmi vzácné: kop$ivka  
 
Poruchy svalové a kosterní soustavy a pojivové tkán!: 
Mén!  asté: myalgie 
Vzácné: artralgie  
 
Poruchy metabolismu a výživy: 
Vzácné: snížená chu& k jídlu 
 
Infekce a zamo$ení: 
Mén!  asté: infekce horních cest dýchacích  
 
Cévní poruchy: 
Vzácné: hypotenze 
 
Celkové poruchy a reakce v míst! aplikace: 
Velmi  asté: bolest a zarudnutí v míst! vpichu injekce, únava 
*asté: otok v míst! vpichu, reakce v míst! vpichu (jako je hematom, sv!d!ní a podlitina), nevolnost  
Mén!  asté: hore ka (  37,5°C) 
Vzácné: onemocn!ní podobné ch$ipce, zimnice  
 
! Postmarketinkové sledování 
 
Po podání vakcíny Twinrix nebo jiných monovalentních vakcín proti hepatitid! A nebo B spole nosti 
GlaxoSmithKline byly hlášeny následující nežádoucí ú inky: 
 
Poruchy krve a lymfatického systému  
Trombocytopenie, trombocytopenická purpura 
 
Poruchy nervového systému 
Encefalitida, encefalopatie, neuritida, neuropatie, paralýza, k$e e 
 
Poruchy k"že a podkožní tkán! 
Angioneurotický edém, lichen planus, multiformní erytém 
 
Poruchy svalové a kosterní soustavy a pojivové tkán! 
Artritida, svalová slabost 
 
Infekce a zamo$ení 
Meningitida 
 
Cévní poruchy 
Vaskulitida 
 
Poruchy imunitního systému 
Anafylaxe, alergické reakce v etn! anafylaktoidních reakcí a reakcí imitujících sérovou nemoc. 
 
P$i širokém používání monovalentních vakcín proti hepatitid! A a/nebo hepatitid! B byly navíc 
zaznamenány následující nežádoucí ú inky vyskytující se v  asové souvislosti s vakcinací. 

 
Vícenásobná vyšet$ení 
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Abnormální funk ní jaterní testy 
 
Poruchy nervového systému 
Roztroušená skleróza, myelitida, faciální paréza, polyneuritida jako je syndrom Guillain-Barré (se 
vzestupnou paralýzou), zán!t zrakového nervu 
 
4.9 P$edávkování 
 
P$i postmarketinkovém sledování byly hlášeny p$ípady p$edávkování. Nežádoucí ú inky hlášené po 
p$edávkování byly podobné t!m, které se vyskytovaly po podání normální dávky vakcíny. 
 
 
5. FARMAKOLOGICKÉ VLASTNOSTI 
 
5.1 Farmakodynamické vlastnosti 
 
Farmakoterapeutická skupina: vakcíny proti hepatitid!, ATC  kód J07BC20. 
 
Twinrix Adult je kombinovaná vakcína p$ipravovaná smícháním bulku purifikovaného  
inaktivovaného viru hepatitidy A (HA) a purifikovaného povrchového antigenu viru hepatitidy B  
(HBsAg), které jsou odd!len! adsorbované na hydroxid hlinitý a na fosfore nan hlinitý. 
 HA virus je kultivován na lidských diploidních bu#kách MRC5. HBsAg je p$ipravován metodou 
 genového inženýrství v selektivním mediu na kulturách kvasinek. 
 
Twinrix Adult chrání proti HAV a HBV infekcím tak, že indukuje tvorbu specifických anti- 
HAV a anti-HBs protilátek. 
 
Ochrana proti hepatitid! A a hepatitid! B se vyvíjí v pr"b!hu 2 - 4 týdn" po aplikaci vakcíny.  
V klinických studiích byly specifické humorální protilátky proti hepatitid! A zjišt!ny u 94 %  
dosp!lých jeden m!síc po první dávce a u 100 % dosp!lých jeden m!síc po t$etí dávce vakcíny 
(t.j. v sedmém m!síci). Specifické humorální protilátky proti hepatitid! B byly zjišt!ny u 70 % 
dosp!lých po první dávce a u asi 99 % dosp!lých po t$etí dávce vakcíny.  
 
Ve výjime ných p$ípadech lze dosp!lé o kovat podle základního o kovacího schématu 0., 7. a 21. den  
a podat  tvrtou dávku ve dvanáctém m!síci. V klinické studii, kde byl Twinrix Adult podáván 
 podle tohoto schématu, m!lo 82 % resp. 85 % o kovaných jedinc" séroprotektivní hladiny anti-HBV  
protilátek jeden resp. p!t týdn" po podání t$etí dávky (tj. jeden resp. dva m!síce po po áte ní dávce).  
Séroprotekce proti hepatitid! B se t$i m!síce po první dávce zvýšila na 95,1 %. 

Hodnoty séropozitivity na anti-HAV protilátky byly 100 %, 99,5 % a 100 % po jednom, dvou a t$ech  
m!sících po podání po áte ní dávky. Jeden m!síc po  tvrté dávce m!li všichni o kovaní jedinci  
séroprotektivní hladiny anti-HBs protilátek a byli séropozitivní na anti-HAV protilátky. 
 
V klinické studii provedené se subjekty staršími 40 let v!ku byly srovnány míry séropozitivity na anti-
HAV protilátky a séroprotekce proti hepatitid! B získané po podání vakcíny Twinrix Adult podle 
schematu 0, 1, 6 m!síc" s mírami séropozitivity a séroprotekce získanými po podání monovalentních 
vakcín proti hepatitid! A a hepatitid! B; každá vakcína byla podána do jiné paže.  
Míra séroprotekce proti hepatitid! B byla 7 respektive 12 m!síc" po podání vakcíny Twinrix Adult 92 
% resp. 87,5 %, zatímco po podání monovalentní 20µg vakcíny proti hepatitid! B spole nosti 
GlaxoSmithKline Biologicals byla 80 % resp. 74 % a po podání registrované monovalentní 10µg 
vakcíny proti hepatitid! B byla 71 % resp. 56 %. Koncentrace anti-HBs protilátek se snižovaly s 
rostoucím v!kem a zvýšeným hmotnostním indexem; byly také nižší u muž" než u žen. 
Míra séropozitivity na anti-HAV protilátky byla 7 resp 12 m!síc" po podání vakcíny Twinrix Adult 97 
% resp 96 % oproti 99 % resp 98 % po podání monovalentní vakcíny proti hepatitid! A spole nosti 
GlaxoSmithKline Biologicals a 99 % po 7 a 12 m!sících po podání jiné registrované monovalentní 
vakcíny proti hepatitid! A. 
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Ve dvou dlouhodobých klinických studiích provád!ných u dosp!lých bylo prokázáno p$etrvávání  
anti-HAV a anti-HBs protilátek až 60 m!síc" po zahájení základního o kování vakcínou Twinrix  
Adult u v!tšiny o kovaných. Kinetika poklesu anti-HAV a anti-HBs protilátek byla obdobná jako  
u monovalentních vakcín.  
 
Tyto údaje byly získány po podávání p"vodního Twinrixu obsahujícího thiomersal a konzerva ní 
prost$edek Klinická studie provedená na dosp!lých s Twinrixem v sou asném složení prokázala, že 
vakcína v sou asném složení vyvolává podobnou séroprotekci a míry sérokonverze jako vakcína v 
p"vodním složení. 
 
5.2 Farmakokinetické vlastnosti 
 
Posouzení farmakokinetických vlastností není u vakcín požadováno. 
 
5.3 P$edklinické údaje vztahující se k bezpe%nosti 
 
Neklinické studie zam!$ené na obecnou bezpe nost p$ípravku neodhalily žádné zvláštní riziko pro 
 lov!ka (viz bod 4.6). 
 
 
6. FARMACEUTICKÉ ÚDAJE 
 
6.1 Seznam pomocných látek 
 
Chlorid sodný  
Voda na injekci 
 
Adjuvancia viz bod 2. 
 
6.2 Inkompatibility 
 
Studie kompatibility nebyly provedeny, proto nesmí být tento lé ivý p$ípravek mísen s jinými 
lé ivými p$ípravky.  
 
6.3 Doba použitelnosti 
 
3 roky. 
 
6.4 Zvláštní opat$ení pro uchovávání 
 
Uchovávejte v chladni ce (2°C až 8 °C).  
 
Chra#te p$ed mrazem.  
 
Uchovávejte v p"vodním obalu, aby byl p$ípravek chrán!n p$ed sv!tlem.  
 
6.5 Druh obalu a velikost balení 
 
1 ml suspenze v p$edpln!né injek ní st$íka ce (sklo typu I) s pístem a uzavírací zátkou (butylpryž).   
 
Velikost balení 1, 10 a 25 injek ních st$íka ek s jehlami nebo bez jehel.  
 
Na trhu nemusí být všechny velikosti balení. 
 
6.6 Zvláštní opat$ení pro likvidaci p$ípravku a pro zacházení s ním 
 
P$i uchovávání vakcíny se m"že odd!lit jemný bílý sediment a  irý bezbarvý supernatant. 
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Vakcína musí být p$ed použitím $ádn! prot$epána, aby vznikla mírn! opalescentní bílá suspenze a  
vizuáln! zkontrolována na p$ítomnost cizorodých  ástic a na zm!nu vzhledu. Pokud vzhledov!  
nevyhovuje, musí být vy$azena. 
 
Všechen nepoužitý p$ípravek nebo odpad musí být zlikvidován v souladu s místními požadavky. 
 
 
7. DRŽITEL ROZHODNUTÍ O REGISTRACI 
 
GlaxoSmithKline Biologicals s.a. 
rue de l´Institut 89 
B-1330 Rixensart, Belgie 
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