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Euvichol-Plus (0ral Cholera Vaccine)

Euvichol-Plus (vaccin anticholérique par voie oral)

Euvichol-Plus (Vacina Oral contra Célera)

The vaccine is a liquid formulation of Oral Cholera Vaccine containing O1 and 0139 of Vibrio cholerae inactivated
by heat or formalin. The vaccine was developed by EuBiologics Co, Ltd with the support of International Vaccine
Institute (IVI). The vaccine fulfills WHO requirements for cholera.

[COMPOSITION]

One dose (1.5 mL) contains:

Active ingredients:
V. cholerae O1 Inaba Cairo 48 classical biotype, Heat inactivated ..................ccccceeiiiiiiinn 300 LEU*
V. cholerae O1 Inaba Phil 6973 El Tor biotype, Formalin inactivated .. 600 L.EU
V. cholerae O1 Ogawa Cairo 50 classical biotype, Formalin inactivated . 300LEU
V. cholerae O1 Ogawa Cairo 50 classical biotype, Heat inactivated 300LEU
V. cholerae 0139 42608, Formalin inactivated  ................ 600 LEU

Excipients:

Sodium phosphate dibasic dihydrate 4,68 mg
Sodium phosphate monobasic dihydrate 0.97 mg
Sodium chloride ... 12.75mg
Water for injection .qsto1.5mL

*L.E.U: Lipopolysaccharide ELISA Units

[INDICATION]
Prevention of Cholera caused by Vibrio cholerae but the efficacy against Vibrio cholerae serogroup 0139 was
not demonstrated.

[INSTRUCTIONS FOR USE]

1. The vaccine should be administered to anyone above the age of 1 year.

2. Two doses of vaccine should be given at an interval of two weeks.

3. The vaccine is presented as a suspension. Therefore, after shaking the vaccine container rigorously, 1.5 mL
of the vaccine should be squirted into the mouth. Take a sip of water if necessary.

4. The frozen vaccines should not be taken.

5. The vaccine should not be administered parenterally (intramuscularly, subcutaneously or intravenously).
The vaccine is only recommended for oral administration.

[CONTRA-INDICATIONS]

1. The vaccine should not be administered to persons with either known hypersensitivity to any component of
the vaccine, or having shown signs of severe reaction due to the previously taken dose.

2. Immunization with Euvichol-Plus should be delayed in the presence of any acute illness, including acute
gastrointestinal illness or acute febrile illness.

[ADVERSE DRUG REACTIONS]

2,999 healthy children and adults (1-40 years) were participated in the clinical study for evaluating the safety.

1. After taking the vaccines, during first 7 days, the most frequently reported adverse drug reactions in the
clinical trial were headache, fever, diarrhea, Nausea/Vomiting and Myalgia and 102 subjects (3.40%) among
2,999 subjects were reported. The incidence rate for children and adults was described on the table below.

Le vaccin est une formulation liquide du vaccin anticholérique oral contenant O1 et 0139 de Vibrio cholerae
inactivé par chaleur ou formol. Le vaccin a été développé par EuBiologics Co., Ltd avec solution de I'Institut
International du Vaccin (IVI). Le vaccin répond aux exigences de I'OMS pour le choléra.

[COMPOSITION]
Une dose (1.5 mL) contient:

Ingrédients actifs:
V. cholerae O1 Inaba Cairo 48 biotype classique, inactivé par la chaleur ........................... 300 LEU*

V. cholerae O1 Inaba Phil 6973 biotype El Tor, inactivé par le formol ... 600 L.EU
V. cholerae O1 Ogawa Cairo 50 biotype classique, inactivé par le formol . 300LEU
V. cholerae O1 Ogawa Cairo 50 biotype classique, inactivé par la chaleur 300 LEU
V. cholerae 0139 4260B, inactivé par le formol ........ 600 L.EU
Excipients:
Phosphate de sodium dibasique dihydraté 4,68 mg
Phosphate de sodium monobasique dihydraté . 0.97 mg
Chlorure de sodium 12.75mg
Eau pour injection .qsto1.5mL

*L.E.U: Lipopolysaccharide Unités ELISA

[INDICATION]
Prévention du choléra causé par le Vibrio cholerae, mais l'efficacité contre le Vibrio cholerae sérogroupe 0139
n'a pas été démontré.

[INSTRUCTION POUR L'UTILISATION]

1. Le vaccin doit étre administré a tous ceux qui ont dépassé I'age de 1 an.

2. Deux doses de vaccin doivent étre administrées a un intervalle de deux semaines.

3. Le vaccin est présenté sous for me de suspension. Par conséquent, aprés avoir secoué le recipient du vaccin
rigoureusement, 1.5 mL de vaccin doit étre introduit dans la bouche. Prenez une gorgée d'eau si nécessaire.

4. Les vaccins congelés ne doivent pas étre pris.

5. Le vaccin ne doit pas étre administré par voie parentérale (intramusculaire, sous-cutanée ou intraveineuse).
Le vaccin est recommandé uniquement pour I'administration orale.

[CONTRE-INDICATIONS]

1. Le vaccin ne doit pas étre administré aux personnes présentant une hypersensibilité connue a I'un ou l'autre
des composants du vaccin ou ayant montré des signes de réaction sévere due a la dose précédemment prises.

2. Limmunisation avec Euvichol-Plus devrait étre retardée en présence de toute maladie aigué, y compris la
maladie gastro-intestinale aigué ou une maladie fébrile aigué.

[REACTIONS INDESIRABLES DU MEDICAMENT]

2,999 enfants et adultes en bonne santé (de 1 a 40 ans) ont participé a I'étude clinique pour évaluer la sécurité.

1. Aprés avoir pris les vaccins, au cours des 7 premiers jours, les reactions les plus fréquemment rapportées
indésirables dans I'essai clinique ont été des céphalées, fidvre, diarrhée, nausées / vomissements et myalgia

et 102 sujets (3.40%) parmi 2,999 sujets ont été signalés. Le taux d'incidence pour les enfants et les adultes
est décrit sur le tableau ci-dessous.

A vacina é uma formulagéo da Vacina Oral contra Célera contendo O1 e 0139 de Vibrio cholerae inactivados
pelo calor ou de formalina. A vacina foi desenvolvido por EuBiologics Co., Ltd, com a apoio da Instituto de
Vacinas International (IVI). A vacina cumpre os requisitos da OMS para a colera.

[COMPOSICAO]

Uma dose (1.5 mL) contém:

Ingredientes ativos:
V. cholerae O1 Inaba Cairo 48 bidtipo classico, inativado pelo calor ................cooceeeiin. 300LEU*
V. cholerae O1 Inaba Phil 6973 El Tor biétipo, inativado por formalina 600 L.EU
V. cholerae O1 Ogawa Cairo 50 biétipo classico, inativado por formalina . 300LEU
V. cholerae O1 Ogawa Cairo 50 biétipo classico, inativado pelo calor 300LEU
V. cholerae 0139 42608, inativado por formalina 600 L.EU

Excipientes:

Sodio fosfato dibasico dihidrato 4.68 mg
Sodio fosfato monobasico dihidrato . 0.97 mg
Cloreto de sédio . 12.75mg
Agua para injecao qb15mL

*L.E.U: Unidades ELISA Lipopolissacarideo

[INDICAGAO]
Prevencéo da célera provocada pelo Vibrio cholerae, mas a eficacia contra Vibrio choferae serogrupo 0139 ndo
foi demonstrada.

[INSTRUCOES PARA UTILIZACAO]

1. A vacina pode ser receitada a qualquer pessoa com idade acima de 1 ano.

2. Duas doses de vacina podem ser receitadas com um intervalo de duas semanas.

3. Avacina é apresentada como suspensao. Portanto, depois de agitar recipiente de vacina rigorosamente,
1.5 mL da vacina devem ser esguichados na boca. Tome um gole de agua, se necessario.

4. As vacinas congeladas nao devem ser tomadas.

5. Avacina ndo deve ser receitada parentericamente (intramuscularmente, subcutaneamente ou intravenosamente).
A vacina é recomendada apenas para administragao oral.

[CONTRA-INDICAGOES]

1. Avacina nao deve ser receitada as pessoas com hipersensibilidade conhecida a qualquer componente da
vacina, ou a tais pessoas quem mostraram sinais de reaccao grave devido a dose previamente tomada.

2. Aimunizagao com Euvichol-Plus deve ser adiada na presenca de qualquer doenga aguda, incluindo doenca
gastrointestinal aguda ou doenca febril aguda.

[REAGCOES DE DROGAS ADVERSAS]

2,999 as criangas e os adultos saudaveis (1-40 anos) participaram num estudo clinico para avaliacéo da seguranca.

1. Depois de tomar as vacinas, durante primeiros 7 dias, as reagoes adversas medicamentosas relatadas
mais frequentemente no estudo clinico foram dor de cabeca, febre, diarréia, Nausea / Vomito e Mialgia e

102 sujeitos (3.40%) entre 2,999 sujeitos foram relatados. A taxa de incidéncia para as criancas e os adultos
estd detalhada na tabela abaixo.

2. After taking the vaccines, adverse drug reactions were examined for a period of 28 days. 69 subjects (2.30%)
among 2,999 subjects were reported with the adverse effects, and gastrointestinal disorders were reported
the highest numbers i.e,, 35 subjects (1.17%). The adverse drug reactions during the study (28 days) were
described on the table below.

(Uncommon: 0.1%, Rare: less than 0.1%)

Incidence rate
Uncommon Rare
Gastrointestinal disorders Abdomma\‘pam, Vomltmg, abdominal
toothache, diarrhea pain upper
General disorders and Pyrexia Thirst
administration site condition 4
Infection and infestations Nasopharyngitis Gastroenteritis.
Nervous system disorders Headache Dizziness
Respiratory, thoracicand
mediastinal disorders Cough Oropharyngeal pain
Skin and subcutaneous "
N N Pruritus Rash macular
tissue disorders
Musculoskeletal and : Arthralgia, neck pain,
connective tissue disorders pain in extremity
Vascular disorders - Flushing

3. Serious adverse event did not occur during the clinical trial period.
[WARNINGS AND SPECIAL PRECAUTIONS]

1. As with any vaccine, immunization with Euvichol-Plus may not protect 100% of susceptible persons.

2. As with all vaccines, appropriate medical treatment should always be readily available in case of a rare event
of anaphylactic reactions following the administration of the vaccine. For this reason, it is recommended that
the person should remain under medical supervision for at least 30 minutes after vaccination.

3.This vaccine contains residual formaldehyde. Caution should be taken in subjects with known hyperse-
nsitivity to formaldehyde.

4.The safety and immune response of Euvichol-Plus has not been clinically evaluated in individual with
HIV/AIDS.

5.No clinical study has been performed to evaluate the efficacy and safety of Euvichol-Plus in infants (less
than 1 year of age). Therefore, the vaccine is not recommended for use in infants.

[PREGNANCY AND LACTATION]

No specific clinical studies have been conducted to evaluate the efficacy and safety of Euvichol-Plus in pregnant

or lactating women and for the fetus. Therefore, the vaccine is not recommended for use in pregnancy. Nevert-

heless, if you are exposed to or will be travelling to an area at risk for cholera, carefully evaluate the benefits
and risks of administering this vaccine before considering it.

[STORAGE AND SHELF-LIFE]

The vaccine should be stored at 2°C ~ 8°C. Do not freeze. The expiry date of the vaccine is 24 months from

the date of manufacture.
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Total (N=2,999) 1~ 17 years (N=1,118) 18~40 years (N=1,881)
Total (N=2,999) 1~17 ans (N=1,118) 18~40 ans (N=1,881) Total (N=2,999) 1~17 anos (N=1,118) 18~40 anos (N=1,881)

Total 3.40% 3.04% 3.62%
Total 3.40% 3.04% 3.62% Total 3.40% 3.04% 3.62%

Headache 1.83% 0.81% 245%
Céphalées 1.83% 0.81% 2.45% Dor de cabeca 1.83% 0.81% 2.45%

Fever 1.00% 1.97% 0.43%
Fievre 1.00% 1.97% 0.43% Febre 1.00% 1.97% 0.43%

Diarrhea 0.67% 0.54% 0.74%
Diarrhée 0.67% 0.54% 0.74% Diarréia 0.67% 0.54% 0.74%

Nausea/Vomiting 0.37% 0.63% 0.21%
Nausées/Vomi 0.37% 0.63% 0.21% Nausea / Vomito 0.37% 0.63% 0.21%

Myalgia 0.10% 0.00% 0.16%
Myalgie 0.10% 0.00% 0.16% Mialgia 0.10% 0.00% 0.16%

2. Aprés avoir pris les vaccins, des réactions indésirables aux médicaments ont été examinés pendant une
période de 28 jours. 69 sujets (2.30%) parmi 2,999 sujets ont été rapportés avec des effets indésirables, et
des troules gastro-intestinaux ont été signalés pour le plus grand nombre, a savoir, 35 sujets (1.17%). Les
effets indésirables des medicaments au cours de I‘étude (28 jours) ont été décrits sur le tableau ci-dessous.

(Peu frequent: 0.1 ~ 5%, Rare: moins de 0.1%)

2. Depois de tomar as vacinas, as reacgoes adversas da droga foram examinadas durante um periodo de 28
dias. 69 individuos (2.30%) entre 2,999 individuos foram relatados com os efeitos adversos, e disttrbios
gastrointestinais foram relatados com os niimeros mais altos, ou seja, 35 sujeitos (1.17%). As reac¢oes
adversas da droga durante o estudo (28 dias), foram descritas na tabela abaixo.

(Pouco frequentes: 0.1 ~ 5%, Raros: menos de 0.1%)

Taux d'Incidence

Peu fréquent Rare

Taxa de incidéncia

Pouco frequentes. Raros

Douleurs abdominales, Vomissements, douleur

Troubles gastro-intestinaux

Dor abdominal, dor de Vémitos, dor abdominal

Distiirhios gastrointestinais

sous-cutanés

‘maux de dents, diarrhée abdominale plus sévére dente, diarréia superior
Troubles généraux et touchant . y Perturbacbes gerais e alteragdes -
S Pi
le point d‘administration Pyresie Soif no local de administragéo rexia Sede
Infections et infestations Rhinopharyngite Gastro-entérite Infecgdes e infestagdes Nasofaringite Gastroenterite
Affections du systéme nerveux Mal de téte Vertiges Doengas do sistema nervoso Dor de cabeca Vertigem
Affections respiratoires, thoraciques . Doengas respiratdrias, )
et troubles médiastinales Toux Douleur oropharyngée toracicas e distdrbios mediastinal Tosse Ador orofaringea
Troubles cutanés et des tissus N P . Afecgdes dos tecidos cutaneos . .
Prurit Eruption maculaire Prurido Erupgao macular

esubcuténeas

Arthralgie, douleurs au cou,
douleur des extrémités

Troubles musculo-squelettiques
et du tissue conjonctif

Artralgia, dor de garganta,
dor nas extremidades

Disttrbios musculoesqueléticos
e do tecido conjuntivo

Troubles vasculaires - Rougeur

Distirbios vasculares - Rubor

3.Evénement indésirable grave n'ayant pas eu lieu au cours de la période d'essai clinique.

[AVERTISSEMENTS ET PRECAUTIONS SPECIALES]

1. Comme pour tout vaccin, la vaccination avec Euvichol-Plus peut ne pas protéger a 100% les personnes sensibles.

2. Comme avec tous les vaccins, le traitement medical approprié doit toujours étre disponible immédiatement en
cas d'événement rare de réactions anaphylactiques aprés 'administration du vaccin. Pour cette raison, il est
recommandé que la personne reste sous surveillance médicale pendant au moins 30 minutes suivant la vaccination.

3. Ce vaccin contient des résidus de formaldehyde. Il faut étre prudent chez les sujets présentant une hypersen-
sibilité connue au formaldéhyde.

4. La sécurité et la réponse immunitaire d'Euvichol-Plus n'ont pas été cliniquement évaluées distinctement avec
leVIH/SIDA.

5. Aucune étude clinique n‘a été menée pour évaluer lefficacié et la sécurité d’Euvichol-Plus chez les nourrissons
(moins de 1 an). Par conséquent, le vaccin n'est pas recommandé pour une utilisation chez les nourrissons.

[GROSSESSE ET ALLAITEMENT]

Aucune étude clinique spécifique n'a été menée pour évaluer l'efficacité et la sécurité d'Euvichol-Plus chez
les femmes enceintes ou allaitantes et pour le foetus. Par conséquent, le vaccin n'est pas recommandé pour
une utilisation pendant la grossesse. Néanmoins, si vous étes exposée ou prévoyez de voyager dans une zone
arisque de choléra, évaluez soigneusement les avantages et les risques de I'administration de ce vaccin avant
de le considérer.

[STOCKAGE ET CONSERVATION]
Le vaccin doit étre conservé a 2°C ~ 8°C. Ne pas congeler. La date de péremption du vaccin est de 24 mois a
partir de la date de fabrication.

Pastille de Controle du Vaccin (PCV)

NE PAS UTILISER

Lecarré est
Lecarréest

Le carré est deméme

plus dair que le couleur que :L“:.’."!!?{.:
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cercle extérieur axtériour

extérieur

Au début, la couleur du carré intérieur
de la PCV est d'une teinte plus claire
que celle du cercle extérieur. Avec le
temps et/ou lexposition 4 la chaleur,
elle s'assombrit.

Une fois qu'un vacein atteint ou dépassé le
point de rejet, le carré intérieur prend la
méme couleur ou devient plus sombre que
le cercle extérieur.

POINT DE REJET

Avertir votre superviseur

Exposition cumulative a la chaleur au fil du temps

Vaccine Vial Monitors (VVM) are a part of the label attached on Euvichol-Plus supplied through EuBiologics
Co,, Ltd.The color dot which appears on the label of the vaccine is a VVM. This is a time-temperature sensitive
dot that provides an indication of the cumulative heat to which the vaccine has been exposed. It warns the end
user when exposure to heat is likely to have degraded the vaccine beyond an acceptable level.

The interpretation of the VVM is simple. Focus on the central square. Its color will change progressively. As long
as the color of this square is lighter than the color of the ring, the vaccine can be used. As soon as the color of
the central square is the same color as the ring or of a darker color than the ring, the vaccine should be discarded.
[MANUFACTURER]

EuBiologics Co., Ltd. Plant 1, Basement, 1F, 2-4~2-6, 3-1~3-4 and 4-6 of 4-dong and outdoor cold storage
room 3~8, 56, Soyanggang-ro, Chuncheon-si, Gangwon-do, Republic of Korea

Tel. +82-33-817-4001

[Additional source of IP69F, OC50F bulk]

EuBiologics Co., Ltd. Plant 2, Part of the basement, 1F to 4F of the manufacturing building, 2F, 4F of the
management building, 123, Wonmudong-gil, Dongsan-myeon, Chuncheon-si, Gangwon-do, Republic of
Korea.

. J

Les pastilles de contréle du vaccin (PCV) sont une partie de I'étiquette apposée sur Euvichol-Plus fourni par
EuBiologics Co,, Ltd. Le point de couleur qui apparait sur I'étiquette du vaccine est une PCV. Ceci est un point
sensible de temps-température qui fournit une indication cumulative de la chaleur & laquelle le vaccine a été
exposé. Il avertit 'utilisateur final lorsque I'exposition a la chaleur est susceptible d'avoir degrade le vaccin
audela d'un niveau acceptable.

Linterprétation de la PCV est simple. Concentrez-vous sur le carré central. Sa couleur va changer progres-
sivement. Tant que la couleur de ce carré est plus claire que la couleur de I'anneau, le vaccin peut étre utilisé.
Dés que la couleur du carré centrale est de la méme couleur que I'anneau ou d'une couleur plus foncée que
I'anneau, le vaccine doit étre jeté.

[FABRICANT]

EuBiologics Co., Ltd. Plant 1, Sous-sol, 1er étage, 2-4~2-6, 3-1~3-4 et 4-6 de immeuble 4 et chambre froide
extérieure 3~8, 56 route Soyanggang, ville de Chuncheon, Province de Gangwon, République de Corée
Tel. +82-33-817-4001

[Additional source of IP69F, OC50F bulk]

EuBiologics Co., Ltd. Plant 2, Part of the basement, 1F to 4F of the manufacturing building, 2F, 4F of the

management building, 123, Wonmudong-gil, Dongsan-myeon, Chuncheon-si, Gangwon-do, Republic of
Korea.

3. Evento adverso grave nao ocorreu durante o periodo de estudo clinico.

[ADVERTENCIAS E PRECAUGOES ESPECIAIS]

1. Tal como acontece com qualquer vacina, aimunizagdo com o Euvichol-Plus ndo pode proteger 100% das
pessoas susceptiveis.

2. Tal como acontece com todas as vacinas, tratamento médico adequado deve estar sempre prontamente
disponivel em caso de evento raro de reagées anafilaticas ap6s a administragao da vacina. Por esta razao,
recomenda-se que a pessoa deve permanecer sob vigilancia médica durante pelo menos 30 minutos apés
avacinagao.

3. Esta vacina contém formaldeido residual. O cuidado deve ser tomado em individuos com hipersensibilidade
conhecida a formaldeido.

4. Aseguranca e a resposta imune de Euvichol-Plus ndo foram clinicamente avaliadas no individuo com o VIH/SIDA.

5. Nao existem estudos clinicos conduzidos para avaliar a eficacia e seguranca de Euvichol-Plus em lactentes
(menos de 1 ano de idade). Portanto, a vacina nao é recomendada para o uso em lactentes.

[GRAVIDEZ E LACTAGAO]

Nao foram conduzidos estudos clinicos especificos para avaliar a seguranca e eficacia do Euvichol-Plus em mul-

heres gravidas e/ou lactantes e para o feto. Portanto, a vacina no é recomenda para uso durante a gravidez. No

entanto, se vocé estiver exposta ou pretende viajar para uma regiao com riscos de célera, avalie cuidadosamente
os beneficios e riscos da administracdo desta vacina antes de consideré-la.

[ARMAZENAGEM E O PRAZO DE VALIDADE]

Avacina deve ser armazenada a 2°C ~ 8°C. Nao congele. O prazo de validade da vacina é de 24 meses a partir

da data de fabricagéo.

Monitor de Frasco de Vacina (MFV)

NAO UTILIZE
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0quadrado é
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Exposigao cumulative ao calor ao longo do tempo
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Monitores de frasco da vacina (MFV) sdo uma parte da etiqueta colada no Euvichol-Plus fornecida através
EuBiologics Co, Ltd. O ponto colorido que aparece na etiqueta do vacina € um MFV. Isto € um ponto sensivel
ao tempo-temperatura que fornece uma indicacao do calor cumulativo ao qual vacina tenha sido exposto. O
ponto avisa o usuario quando a exposicao ao calor provavelmente danificou a vacina além de um nivel aceitavel.
Ainterpretacdo do MFV é muito simples. Concentre-se no quadrado interno. Sua cor mudara progressivamente.
Contanto que a cor deste quadrado é mais leve do que a cor do anel, a vacina pode ser usada. Contanto que a
cor do quadrado central é a mesma cor que o anel ou de uma cor mais escura do que o anel, vacina deve ser
descartado.

[FABRICANTE]

EuBiologics Co,, Ltd. Plant 1, Poréo, 1° andar, 2-4~2-6, 3-1~3-4 e 4-6 de edificio 4 e camara frigorifica exterior
3~8, 56 Soyanggang-estrada, Chuncheon-cidade, Gangwon-Provincia, Republica da Coreia

Tel. +82-33-817-4001

[Additional source of IP69F, OC50F bulk]

EuBiologics Co., Ltd. Plant 2, Part of the basement, 1F to 4F of the manufacturing building, 2F, 4F of the

management building, 123, Wonmudong-gil, Dongsan-myeon, Chuncheon-si, Gangwon-do, Republic of
Korea.



Euvichol-Plus (nepopanbHas BakumHa npotue xonepbi)

[laHHas BaKLVHa NPe/CTaBeHa KaK vakan GOpma NepoparbHON BaKLMHbI NPOTVB XONEPbI, KOTOPas COREPXKIAT
ceponoruyeckue Tnbl O1 1 0139 xonepHoro BrbpuoHa (Vibrio cholerae) iHaKTMBMPOBaHHOTO HarpeBaH1emM
nm dopmaniHom. BakumHa paspabotaHa komnatmeit EuBiologics Co,, Ltd npu cogencteumn MexayHapoaHoro
WHCTUTYTa BakuyH (V1) BakumHa cooTseTcTayeT TpebosaHuam BO3 ana npodunaktikm 3a6onesaHms Xonepoi.

[COCTAB]

OpHa Ao3a (1.5 M) copepuT:

AKTUBHbIE UHIPEAMNEHTDI:
V. cholerae O1 Inaba Cairo 48 knaccuueckui GUOTHN, UHAKTVBUPOBAH HarpesaHnem
V. cholerae O1 Inaba Phil 6973 El Tor 610V, nHakTNBIUPOBaH GOPMaNNHOM ...
V. cholerae O1 Ogawa Cairo 50 Knaccuyecknit G1OTUM, NHaKTUBNPOBaH GOPMANNHOM
V. cholerae O1 Ogawa Cairo 50 Knaccuyecknit G1OTUM, NHAaKTUBUPOBAH HarpeBaH1em
V. cholerae 0139 4260B, nHakTVBIMPOBaH .

BcrnomorarenibHble BellecTsa:
DOCHOPHOKUCbIN HATPUII ABY3aMELLEHHBIN ANrnapaT . 4.68 Mr

300 L.EU*
600 LEU
300L.EU
300L.EU
600 LEU

DOCHOPHOKMCbIN HATPUIT OFHO3AMELLEHHBIN ANrNAPaT . 0.97 mr
XnopucTblin Hatpuit 12.75 mr
BOZA ANA VIHBEKLIMI  ..eevveeeii ettt ettt e e e e e eaae e q.s A0 1.5mn
*L.EU: aUHNLIbI INNONONNCaxapyHOTO SHAOTOKCUHA, Onpefensemble MMMyHodepMeHTHbIM MeTogom (ELISA)

[MOKA3AHUA]
Mpodunaktuka xonepsl, BbizsaHHoi Vibrio cholerae, sppektnsHocTs npoTs Vibrio cholerae ceponoruyieckon
rpynnbl 0139 He nccneposaHa.

[MHCTPYKUUA ANA NPUMEHHUA]

1.BakumHa MOXeET MPUMEHATLCA ANA No6Oro BO3pacTa, crapuue 1 roga.

2.[1ge 4O3bl BaKUUHbI CUHTEp ABe Hepenu.

3. BaKLMHa NOCTaB/IAETCA B BUAE CycrieH3in. Mepes MpuveHeH1em Hy»KHO BCTPAXHY Tb GriakoH € BaKLIMHOW 11 BeCb OGbem
1.5 M BaKLMHbI TbHOW CTPYEN BBECTU B POTOBYHO MOMOCTb. Mpvt HEOBXOMMOCTV MOMKHO 3aMWTh BaKLIVIHY [TIOTKOM BOZbl.

4. Henb3a Ncnonb3oBaTb 3aMOPOXKEHHYIO BaKLIHY.

5.BakumHa He flomkHa A Nap It (BHY' 0, MOAKOKHO VAN BHY TPUBEHHO).
BakumHa pekomeHayeTCA TONbKO ANA NepopanbHOro npuema.
[MPOTUBOMOKA3AHUA]

1. BaKLHa He AOMPKHa MPUMEHATLCA IMLIAMM C M3BECTHOI MOBBILLIEHHOV HyBCTBITENbHOCTBIO K KakoMy SIB0 KOMMOHEHTY
BaKLWHbI, AV MY MPVICY TCTBYHOLLIVX CUMITTOMAX TAXESION PeaKL BCTIACTBIAE MPE/bIAYLIEro BaKLMHIPOBaHIA.

2. mmyHuzaumio BakumHo Euvichol-Plus HEOGX0AMMO OTCPOUNTL NPY HanMuNK 3aboneBaHNsA B OCTPOI
dopme, BKIIOYaA OCTPbIE KenyAoUHO: 3a6 wnm octpoe UHOE COCTORHME.

[MOBOYHbIE PEAKLIW HA JIEKAPCTBEHHbIV MPEMAPAT]

B KMH1UYECKOM CCIejoBaHIN MO OLieHKe 6e30MacHOCTI yuacTBoBam 2,999 300pOBbIX feTelt U B3pocbix (1-40 net).

1. Mocnie Npyiema BaKLMHb, B KIIMHMYECKOM VCTbiTaHIV B TeueHVe NepBbix 7 AHelt Hanbonee YacTo coobLuyaembimu
NO6OYHBIMM PeaKLMAMM Ha NeKapCTBEHHbI Npenapat bbuin: ronoBHas 60/b, IMXOpajiKa, Anapes, TOWHOTa

Euvichol-Plus (Vacuna oral contra el colera)

La vacuna es una formulacion liquida de la vacuna oral contra el célera conteniendo O1y 0139 de Vibrio cholerae
inactivadas por calor o formalina. La vacuna fue desarrollada por EuBiologics Co., Ltd con la apoyo del Instituto
Internacional de Vacuna (IVI). La vacuna cumple los siguientes requisites segun la OMS para célera.

[COMPOSICION]

Una dosis (1.5 mL) contiene: Ingredientes Activos:
V. choferae O1 Inaba Cairo 48 biotipo clésico, calor inactivado ... 300 LEU*
V. choferae O1 Inaba Phil 6973 El Tor biotipo, Formalina inactivada 600 L.EU

V. cholerae O1 Ogawa Cairo 50 biotipo clasico, Formalina inactivada 300 LEU
V. choferae O1 Ogawa Cairo 50 biotipo clasico, Calor inactivado 300 LEU
V. cholerae 0139 42608, Formalina inactivada ...............cccoeviiiiiiiiieeiniiiens 600 LEU
Excipientes:
Fosfato de sodio dibasico dihidrato 4.68 mg
Fosfato de sodio monobasico dihidrato 0.97 mg
Cloruro de Sodio 12.75mg
Agua para inyeccién .qsto1.5mL

*L.E.U: Unidades Lipopolysaccharide ELISA

[INDICACION]
Prevencion del colera causado por Vibrio cholerae pero la eficacia contra Vibrio cholerae serogroup 0139 no
se demostro.

[INSTRUCCIONES DE USO]

1. La vacuna debe ser administrada a cualquiera por encima de la edad de 1 afio.

2. Dos dosis de la vacuna deben ser suministrados en un intervalo de dos semanas.

3. La vacuna se presenta como una suspension. Por lo tanto, después de agitar el envase de la vacuna rigu-
rosamente, 1.5 mL de la vacuna debe ser inyectada en la boca. Tome un sorbo de agua si es necesario.

4. Las vacunas congeladas no deben ser tomadas.

5. La vacuna no debe administrarse por via parenteral (intramuscular, subcutanea o intravenosa).
La vacuna se recomienda solamente para la administracion oral.

[CONTRA-INDICACIONES]

1. La vacuna no debe administrarse a personas con hipersensibilidad conocida a cualquier componente de
la vacuna, o que hayan mostrado signos de reaccion grave debido a la dosis tomada previamente.

2. Lainmunizacién con Euvichol-Plus debe retrasarse en presencia de cualquier enfermedad aguda, inclu-
yendo enfermedad gastrointestinal aguda o enfermedad febril aguda.

[REACCIONES ADVERSAS A MEDICAMENTOS]

2,999 nifios y adultos sanos (1-40 afios) participaron en el estudio clinico para evaluar la seguridad.

1. Después de tomar las vacunas, durante los primeros 7 dias, las reacciones adversas mas frecuentes en el
ensayo clinico fueron dolor de cabeza, fiebre, diarrea, nauseas / vomitos, mialgia y 102 sujetos (3.40%) entre
2,999 sujetos fueron reportados. La tasa de incidencia para los nifios y adultos se describe a continuacion
en la siguiente tabla.

/pBOTa N MManriA y 102 cy6bekTos (3.40%) U3 yyacTsylowmx 2,999 cybbekTos. YactoTa

MOBGOYUHBIX PeakLil y AeTel 1 B3pOC/bIX NPeACTaBieHa B TabnuLe Huxe. Total (N=2,999) 1~17 afios (N=1,118) 18~40 afios (N=1,881)
06“'55;“2’"9“9‘;"“ 1~17 net (N=1,118) 18~40 net (N=1,881) Total 340% 3.04% 362%
06ujee KoecTBO 3.40% 3.04% 3.62% Dolor de cabeza 1.83% 081% 2.45%
TonogHas Gonb 1.83% 081% 245% Fiebre 1.00% 197% 043%
Tuxopanka 1.00% 1.97% 043% Diarrea 067% 0.54% 0.74%
Awapen 0.67% 0.54% 0.74% Néusea/Vomito 037% 0.63% 0.21%
TowHota/pBoTa 037% 0.63% 021% Mialgia 0.10% 0.00% 0.16%
Muanrus 0.10% 0.00% 0.16% 2. Después de tomar las vacunas, se examinaron las reacciones adversas a los medicamentos por un periodo
de 28 dias. 69 sujetos (2.30%) entre 2,999 sujetos reportaron efectos adversos, y se informé de trastornos

2.TMoBouHble COBbITIA Ha NIeKapCTBEHHbIN NpenapaT Nocie Npriema BakLWH Gbinv MCCNefioBaHbl B Neprop 10 28
[LiHen. 69 cy6beKToB (2.30 %) 13 2,999 YHaCTHINKOB COOBLLMN O MOBOUHDIX SPdEKTax, CPeN HIX Kesy[OoUHO-
KiLLeyHble HapyLeHUA coobLianch Haubosnee YacTo, To ecTb, y 35 cy6bekTos (1.17 %). MoGouHble peakuun
Ha NlekapCTBeHHbIiI NpenapaT Bo Bpems 1ccieoBaHusA (28 fHelt) NpeaCTasneHbl B TabnuLe HIKe.

gastrointestinales en 35 sujetos (1.17%). Las reacciones adversas durante el estudio (28 dias) se describen
en la siguiente tabla.

(Poco frecuentes: 0.1 ~ 5%, Raras: menos de 0.1%)

(Pepko BozHuKalowwe: 0.1~5%, o4eHb pefKo BO3HUKalowWye: MeHblue Yem 0.1%). Tasa de incidencia
YactoTa Bo3HUKHOBEHNA M0G0 eaKuuii
™ HUKHOBEHNA NOGOUHLIX peakiiuh Poco Frecuentes. Raras
Pegy OueHb pepy
- Dolor abdominal, Vomito,
. Trastornos gastrointestinales ! !
KenygouHO-KHLIEUHbIE HapYLEHIR Bonb B xuBoTe, Pgora, 6onb & BepxHeit acTi 9 dolor dental, diarrea dolor abdominal superior
! 4 Amapes, 3y6Han 6onb KENYA0UHO-KMILIEYHOTO TPaKTa
Trastornos generales y Pirexia Sed
061uvte HapywweHWs 1 peakua Tuneprepnna Kaxga condiciones de administracion
Ha MecTe BBefieHIA
Infecciones e infestaciones Nasofaringitis Gastroenteritis
WndeKunm u nuBasum PurodapuHrut TacTposnteput 5 -
Trastornos del sistema nervioso Dolor de cabeza Mareo
Hapywenus co copokbi iratori
- TonoHas 6onb TonoBokpyXeHue Desorden respiratorios, N
HePBHOIi CUCTeMbI torécicosy mediastinicos Tos Dolor orofaringeo
PecnupatopHble, Topakanb Hble,
" i’ Kawenb PotornoTouHas 6onb Desorden de piel y tejidos
MeAUacTUHanbHble HapyleHuA pielytey Prurito Rash (erupcion) macular
" subcutdneoss
lapyLUeHus 0 CTOPOHbI KOXU
W NOAKOXKHO TKAHN n Makynestan coino Desordenes musculoesqueléticos . Artralgia, dolor de cuello,
Hapyweus co copokbi ¥ tejidos conjuntivos dolor en las extremidades
o Aptpanrua, 6onb B 0bnacti —
KOCTHOMbiLLI24HOM i - . Desorden vascular - Enrojecimiento
CORAUHTENbHOT TKaHH we, 6071 B KOHEYHOCTH )
HapyweHusi co cTopoHbl 3. Ninguin efecto adverso grave se produjo durante el periodo de ensayo clinico.
<oCy AMCTOl CUCTeMbI - Mokpacrerute
[ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES ESPECIALES]

3. He oTMeueHbI cepbe3Hble NOBOYHbIE peakLmi BO BpeMaA NEpPUO/a KIMHNYECKOTO UCTbITaHWA.

[MPEAYNPEXXAEHUA N CMELUWAJIbHBIE MPEAOCTOPOXHOCTU]

1. Kak n.nioban BaKLIWHa, IMMyHV3aLMA BaKLIMHOI Euvichol-Plus He moseT obecrieunms100% 3aLumTy y BOCTPUMAMUMBLIX TIVLL.

2. Kak 11 19 BCeX BaKLIVH, aiekBaTHOE fieyeHIe IOMKHO BbiTb BCerzia AOCTYMHO T aty KX
|peakuwii nocne BBeAEHNA BaKLHbI. [103TOMY peKOMeHzayeTCs, YToGbl YenoBeK OCTaBancA Mo Hab/oAeHem
Bpaya B TeueHue, No KpaiiHeil Mepe, 30 MUHYT NOC/e BaKLMHaLMK.

3.37a BaKLMHa COAEPXMT TMOMepCan 1 0CTaTouHbI dopmaniH. Heobxoamnmo npeaoctepedb Cy6bekToB ¢
V3BECTHO MOBbILIEHHOI UYBCTBUTENHOCTBIO K TOMEPCay i GopManiiHy.

4. Be30MacHOCTb M UMMYHHbI OTBET BakLHbI Euvichol-Plus He Gbinn KnHnuecky oLeHeHbl y BUY/CTIMA cybbekTos.

5.He npoBoanANCh KNMHUYECKNE CCNE0BaHIA OLEHKI 3GEKTUBHOCTM U 6€30MacHOCTY BaKLMHbI
Euvichol-Plus y HOBOpOXjeHHbIX (BO3pacTom MeHblue 1 ropa). Mo3Tomy, BakLMHa He peKoMeHjoBaHa Ana
1CNONb30BaHNA Y HOBOPOXAEHHbIX.

[BEPEMEHHOCTb N JIAKTALUA]

Cneuy Kue ncc) o oueHke 3pdeKTnBHOCTM 1 6esonacHocTy Euvichol-Plus ana

6epemeHHbIX 1 KOPMALLIAX XKEHLLWH, @ TaKXe ANIA NNI0Aa He NPOBOAVAVCY, NO3TOMY BaKLMHa He PeKOMeHAyeTcA

K NpUMeHeHuIo Npy 6epeMeHHOCTIA. Tem He MeHee eciii Bbl MOABEPMeHbI PUCKY 3apaxeHis Xonepor nim

cobupaeTech OTMPaBUTLCA B NyTelWeCTBYE B 30HY PUCKa, TWATebHO OLIHNTE MPenMyLIeCTBa 1 PUCKM MPUM-

eHeHWA 3TOi BaKUMHbI, NPeX/ie YeM NPUHIMATL PeleHue O ee UCNOoNb30BaHNM.

[XPAHEHUE U CPOK FrOAHOCTHU]

BakuyHy Heo6X0ANMO XpaHTb npy Temnepatype 2°C ~ 8°C. Henb3a CpOK rofiHoC

cocTasnset 24 MecAues OT AaTbl NPON3BOACTBA.

1CNoJb30BATb HE UCMONb30BATb

A
Liser kBappata Keappar
Keappar (BeTee, coBnapaer ¢ TemHee, Yem
Yem HapyHHbIit useTom HapyXHbIi
Kpy HapyKHbIil Kpyr Kpyr

Kak TOnbKo BaKLMHa AOCTUFNa WK Npesbicuna
TOMKY OTMEHb, UBET BHYTPEHHErO kBagpaTa
GyneTTakAm e Kak Wk Tewee,

{eM LIBET HapyXHOTO KpYTa.

Liger aHyTpenHero keagpara KB
W3HAuaNbHO MveeT Gonee CaeTbii
OTTEHOK, YeM HapYKHbIlt KpYT.
ORHaKO CO BpeMeHem w/w pi
BO3QENCTBUM TeNNa ero UBET ByeT TemHeTS.

MOMEHT HEFOAHOCTH

CooblyuTe Balliemy PyKOBORMTENIO

OnNeHHoe CO BpeMeHeM TenoBoe Bo3AeicTBne

N J
KOHTpOnbHbIe MHAMKATOPbI $rakoHa ¢ BakLHO (VIKB) ABNAIOTCA YaCTbio aHHOTALWV-BKNaAbILLA, NPUnara emoi
K BaKLyHe DyBuixon, NocTaBnAemoil komnanuei EuBiologics Co,, Ltd. LiBeTHas TouKa, KoTopas noABAeTca Ha
3TKeTKe driakoHa 1 aenAeTcA VIKB. 3T uyBCTBITENbHAA TOUKa, OTPaXxaloLas TemrepaTypy-Bpems, obecneursaeT
VIHAMKaLWIO OTHOCUTENBHO HAKOM/IEHHOTO HarpeBa, KOTOPOMY NOABePranca GpnakoH. 3To ABNAETCA Npeaynp-
eX[eHVeM ANA KOHEUHOro NoTpebuTens, UTo B p PaTypHOrO pexvMa XpaHeHus,
BO3MOXHO pa3p! BaKUVHbI, NP n 71 ypOBeHb.

Wntepnpetauua VKB npocta. CocpesjoToubTech Ha LieHTpanbHoM KBazipate. Ero LBeT usmeHseTcs nporpe-
ccmHo. MoKa LiBET 3TOro KBajpaTa CBeT/ee, YeM LBET KOflbLia, BaKLMHa MOXeT CMonb30BaTbea. Kak Tonbko
LBeT LieHTpasnbHOTO KBajipaTa Takol Xe, Kak LiBeT Kpyra i oH 6oriee TeMHOTO LiBeTa, Yem KonbLo, GakoH
Heo6X0oANMO yaanuTb.

[MPOU3BOAUTESb]

EuBiologics Co., Ltd. Plant 1, 35aHve 4, LoKOnbHOE NomeleHue, 117 31ax, 2-4~2-6, 3-1~3-4 1 4-6, 1 HapyKHas
xonogwibHas Kamepa 3~8, yn. ConaHrraHr poya 56, ropof UxyHuxoH, npoBrHUMsA KareoHao, Pecriybnvka Kopes
TenedoH +82-33-817-4001

[Additional source of IP69F, OC50F bulk]

EuBiologics Co., Ltd. Plant 2, Part of the basement, 1F to 4F of the manufacturing building, 2F, 4F of the ma-
nagement building, 123, Wonmudong-gil, Dongsan-myeon, Chuncheon-si, Gangwon-do, Republic of Korea.

1. Aligual que con cualquier otra vacuna, la inmunizacion con la Euvichol-Plus puede no proteger al 100% de
las personas susceptibles.

2. Aligual que con todas las vacunas, un tratamiento médico adecuado siempre debe estar facilmente disp-
onible en caso de un evento extrano de reacciones anafilacticas tras la administracion de la vacuna. Por
esta razon, se recomienda que la persona deba permanecer bajo supervision médica durante al menos
30 minutos después de la vacunacion.

3. Esta vacuna contiene timerosal y formaldehido residual. Se debe tener precaucion en pacientes con hip-
ersensibilidad conocida al timerosal o formaldehido.

4. La seguridad y la respuesta inmune de Euvichol no se ha evaluado clinicamente en personas con el VIH / SIDA.

5. No se han realizado estudios clinicos para evaluar la eficacia y seguridad de Euvichol-Plus en bebés(menores
de 1 afio de edad). Por lo tanto, el uso de la vacuna no es recomendable para bebés.

[EMBARAZO Y LACTANCIA]

No se han realizado estudios clinicos especificos para evaluar la eficacia y seguridad del Euvichol-Plus en mujeres

embarazadas o en periodo de lactancia y para el feto. Por lo tanto, no se recomienda el uso de la vacuna durante

el embarazo. No obstante, si usted esta expuesto o va a viajar a una zona con riesgo de contraer célera, evaltie
cuidadosamente los beneficios y los riesgos de administrarse esta vacuna antes de considerarlo.

[ALMACENAMIENTO Y VIDA UTIL]

La vacuna debe ser almacenada de 2°C ~ 8°C. No la congele. La fecha de caducidad de la vacuna es de 24

meses a partir de la fecha de manufactura.

Monitor de Vial de Vacuna (MVV)

NO USAR

El cuadrado

El cuadrado Hl cuadrado esmis
esmis daro es del mismo obscuro que
queelcirculo colorqueel el circulo
exterior circulo exterior exterior

€l color del cuadrado interior del MV
empieza con un tono mis claro que el
circulo exterior y continua
oscureciendo con el paso del tiempo
yfola exposicion al calor.

Una vez que la vacuna ha alcanzado o
excedido el punto de descarte, el color del
cuadrado interior serd del mismo color o
‘mis obscuro que el circulo exterior.

PUNTO DE DESCARTE

Informe a su supervisor

Exposicién acumulada al calor con el tiempo

\

Los Monitores de viales de vacuna (MVV) forman parte de la etiqueta adjunta Euvichol suministrada a través
EuBiologics Co, Ltd. El punto de color que aparece en la etiqueta del vial es un MVV. Este es un punto sensible
de tiempo-temperatura que proporciona un indicador del calor acumulado al que el vial ha sido expuesto.
Advierte al usuario final de cuando es probable que se haya degradado la vacuna més alla de un nivel aceptable
por exposicion al calor.

La interpretacion del MVV es sencilla. Concentrarse en el cuadrado central. Su color cambiara progresivamente.
Mientras el color de este cuadrado sea mas ligero que el color del circulo, la vacuna puede ser utilizada. Tan
pronto como el color del cuadrado central sea el mismo color o mas oscuro que el del anillo, el vial debe ser
desechado.

[FABRICANTE]

EuBiologics Co., Ltd. Plant 1, Sétano, 1er piso, 2-4~2-6, 3-1~3-4 y 4-6 de edificio 4 y camara frigorifica
exterior 3~8,

56 Soyanggang-carretera, Chuncheon-ciudad, Gangwon-Provincia, Republica de Corea

Tel. +82-33-817-4001

[Additional source of IP69F, OC50F bulk]
EuBiologics Co., Ltd. Plant 2, Part of the basement, 1F to 4F of the manufacturing building, 2F, 4F of the

management building, 123, Wonmudong-gil, Dongsan-myeon, Chuncheon-si, Gangwon-do, Republic of
Korea.

Euvichol-Plus
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