Euvichol (Oral Cholera Vaccine)

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 help of
International Vaccine Institute (IV1). The vaccine fulfils WHO requirements for cholera.

[comPOSITION]

One dose (1.5 mL) contains:
Active ingredients:

V. cholerae O1 Inaba Cairo 48 classical biotype, Heat inactivated - 300 LE.U*
V. cholerae O1 Inaba Phil 6973 El Tor biotype, Formalin inactivated 600 L.E.U
V. cholerae O1 Ogawa Cairo 50 classical biotype, Formalin inactivated 300LEU
V. cholerae O1 Ogawa Cairo 50 classical biotype, Heal \nachvated 300LEU
V. cholerae 0139 4260B, Formalin inactivated -+ 600 L.E.U

Excipients:
Sodium phosphate dibasic dihydrate -
Sodium phosphate monobasic dlhydrate
Sodium chloride
Water for injection
*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.

[INSTRUCTION FOR USE]

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

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 vial rigorously, 1.5 mL of
the vaccine should be squirted into the mouth. Take a sip of water if necessary.

The frozen vaccines should not be taken.

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

[N

o>

[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 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 is described on the table
below.
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Euvichol (vaccin anticholérique par voie oral)

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 l'aide
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 LEU
V. cholerae O1 Ogawa Cairo 50 biotype classique, inactivé par le formo 300LEU
V. cholerae O1 Ogawa Cairo 50 biotype classique, |nac1|ve par \a chaleu 300LEU
V. cholerae 0139 4260B, inactivé par le formol -+ 600LEU

Excipients:

Phosphate de sodium dibasique dihydraté 4.68 mg
Phosphate de sodium monobaslque 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]

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

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

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

Les vaccins congelés ne doivent pas étre pris.
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 hypersensibilit¢ connue a l'un
ou l'autre des composants du vaccin ou ayant montré des signes de réaction sévére due a la dose
précédemment prises.

2. L'immunisation avec Euvichol 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 & 40 ans) ont participé a I'étude clinique pour évaluer la
sécurité.
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1. Apres avoir pris les vaccins, au cours des 7 premiers jours, les réactions les plus frequemment
rapportées indésirables dans I'essai clinique ont été des céphalées, fievre, diarrhée, nausées

Euvichol (Vacina Oral contra Colera)

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

[COMPOSIGAO]

Uma dose (1.5 mL) contém:

Ingredientes ativos:
V. cholerae O1 Inaba Cairo 48 bidtipo cléssico, inactivado pelo calor -
V. cholerae O1 Inaba Phil 6973 El Tor biétipo, inativado por formalina--
V. cholerae O1 Ogawa Cairo 50 biétipo classico, inativado por formalina
V. cholerae O1 Ogawa Cairo 50 biétipo classico, |nact|vado pelo calor
V. cholerae 0139 4260B, inativado por formalina- . .

Excipientes:

Sédio fosfato dibasico dihidrato - 4.68 mg
Sadio fosfato monobasico dlhldrato 0.97 mg
Cloreto de sodio 12.75mg
Agua para injeccao - qb1.5mL

*L.E.U: Unidades ELISA Llpopohssacandeo

[INDICAGAO]

Prevengéo da cdlera provocada pelo Vibrio cholerae, mas a eficécia contra Vibrio cholerae serogrupo
0139 nao foi demonstrada.

[INSTRUGOES PARA UTILIZAGAOQ]

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

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

A vacina é apresentada como suspensdo. Portanto, depois de agitar o frasco de vacina

rigorosamente, 1.5 mL da vacina devem ser esguichados na boca. Tome um gole de agua, se
necessario.

As vacinas congeladas nao devem ser tomadas.
A vacina nao deve ser receitada parentericamente (intramuscularmente, subcutaneamente ou
intravenosamente). A vacina é recomendada apenas para administragao oral.

[CONTRA-INDICAGOES]

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

2. A imunizagao com Euvichol deve ser adiada na presenca de qualquer doenga aguda, incluindo
doenga gastrointestinal aguda ou doenga febril aguda.

[REAGOES DE DROGAS ADVERSAS]

2,999 as criangas e os adultos saudaveis (1-40 anos) participaram num estudo clinico para avaliagdo
da seguranca.
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1. Depois de tomar as vacinas, durante primeiros 7 dias, as reagdes adversas medicamentosas

relatadas mais frequentemente no estudo clinico foram dor de cabega, febre, diarréia, Nausea /
Total (N=2,999) 1~ 17 years (N=1,118) | 18~40 years (N=1,881) / vomissements et myalgie et 102 sujets (3.40%) parmi 2,999 sujets ont été signalés. Le taux Vémito e Mialgia e 102 suijeitos (3.40%) entre 2,999 suijeitos foram relatados. A taxa de incidéncia
Total 3.40% 3.04% 3.62% d'incidence pour les enfants et les adultes est décrit sur le tableau ci-dessous. para as criangas e os adultos esta detalhada na tabela abaixo.
Headache 1.83% 0.81% 2.45% 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)
Fever 1.00% 1.97% 0.43% Total 3.40% 3.04% 3.62% Total 3.40% 3.04% 3.62%
Diarrhea 0.67% 0.54% 0.74% Céphalées 1.83% 0.81% 2.45% Dor de cabega 1.83% 0.81% 2.45%
Nausea/Vomiting 0.37% 0.63% 0.21% Fievre 1.00% 1.97% 0.43% Febre 1.00% 1.97% 0.43%
Myalgia 0.10% 0.00% 0.16% Diarrhée 0.67% 0.54% 0.74% Diarréia 0.67% 0.54% 0.74%
Nausée/Vomissement 0.37% 0.63% 0.21% Néausea / Vomito 0.37% 0.63% 0.21%
2. After taking the vaccines, adverse drug reactions were examined for a period of 28 days. 69 subjects - T
(2.30%) among 2,999 subjects were reported with the adverse effects, and Gastrointestinal Myalgie 0.10% 0.00% 0.16% Mialgia 0.10% 0.00% 0.16%

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: 0.1~5%, Rare: less than 0.1%)

Incidence rate
Uncommon Rare
Gastrointestinal disorders Abdominal pain, Toothache Vomiting, Abdominal pain upper
Diarrhea
General disorders and N .
administration site condition Pyrexia Thirst
Infection and infestations Nasopharyngitis Gastroenteritis
Nervous system disorders Headache Dizziness
Respiratory, thoracic and .
meditational disorders Cough Oropharyngeal pain
Skin and subcutaneous tissue Pruritus Rash macular

disorders

Musculoskeletal and connective
tissue disorders

Arthralgia, Neck pain, Pain in
extremity
Flushing

Vascular disorders -

3. Serious adverse event did not occur during the clinical trial period.

[WARNINGS AND SPECIAL PRECAUTION]

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

This vaccine contains residual formaldehyde. Caution should be taken in subjects with known
hypersensitivity to formaldehyde.

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

No specific clinical studies have been conducted to evaluate the efficacy and safety of Euvichol in
pregnant and lactation women. Therefore, the vaccine is not recommended for use in pregnancy.

No clinical studies have been performed to evaluate the efficacy and safety of Euvichol in infants (less
than 1 year of age). Therefore, the vaccine is no recommended for use in infants.

[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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Discard point:
Inner square matches colour of outer circle.
DO NOT use the vaccine.

Beyond the discard point
Inner square darker than outer ring.
DO NOT use the vaccine.

Vaccine Vial Monitors (VVMs) are a part of the label attached on Euvichol supplied through EuBiologics Co.,
Ltd. The color dot which appears on the label of the vial is a VVM. This is a time-temperature sensitive dot
that provides an indication of the cumulative heat to which the vial 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 vial should be
discarded.

[MANUFACTURER]

EuBiologics Co., Ltd.,
Basement, 1F, 2-4~6 and 3-1~4 of 4-dong, 56 Soyanggang-ro, Chuncheon-si, Gangwon-do, South Korea.
Tel. +82-33-817-4001

[CMO for formulation and filling process]

Green Cross Corporation,
40 Sandan-gil, Hwasun-eup, Hwasun-gun, Jeollanam-do, South Korea.
Tel.+82-61-370-2164

2. Apreés 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 troubles gastro-intestinaux ont été signalés pour le plus grand nombre, & savoir, 35 sujets (1.17%).
Les effets indésirables des médicaments au cours de I'¢tude (28 jours) ont été décrits sur le tableau ci-
dessous.

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

Taux d'
Peu fréquent Rare

Douleurs abdominales, Vomissements, douleur
diarrhée, Maux de dents abdominale plus sévere

Troubles gastro-intestinaux

Troubles généraux et touchant le
point d'administration

Infections et infestations

Pyrexie Soif

Rhinopharyngite Gastro-entérite

Affections du systéme nerveux Mal de téte Vertiges
Affections respiratoires, thoraciques Toux Douleur oropharyngée
et troubles de méditation pharyng
Troubles cutanés et des tissus sous- N P .
Prurit Eruption maculaire

cutanés

Troubles musculo-squelettiques et
du tissu conjonctif

Troubles vasculaires -

Arthralgie, douleurs au cou,
Douleur des extrémités

Flushing

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

[AVERTISSEMENTS ET PRECAUTIONS SPECIALES]

. Comme pour tout vaccin, la vaccination avec Euvichol peut ne pas protéger a 100% les personnes
sensibles.
2. Comme avec tous Ies vaccms le traitement médical approprié doit toujours étre dlspomble
1t en cas d' rare de réactions anaphylactiques aprés I'administration du vaccin.
Pour cette raison, il est recommandé que la personne reste sous surveillance médicale pendant au moins
30 minutes suivant la vaccination.

2. Depois de tomar as vacinas, as reacgdes 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
disturbios gastrointestinais foram relatados com os nimeros mais altos, ou seja, 35 sujeitos (1.17%). As
reacgdes adversas da droga durante o estudo (28 dias), foram descritas na tabela abaixo.

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

Taxa de incidéncia

Pouco frequentes Raros
PR . - Dor abdominal, dor de dente Vémitos, dor abdominal
Disturbios gastrointestinais L N
Diarréia superior
Perturbagoes gerais e al!er?goes no Pirexia Sede
local de administragao
InfecgGes e infestagtes Nasofaringite Gastroenterite
Doengas do sistema nervoso Dor de cabega Vertigem
Doengas respiratrias, toracicas e .
distrbios meditativos Tosse Ador orofaringea
Afecgbes dos tecidos cutaneos e Prurido Erupgio macular

subcutaneas

Disturbios musculoesqueléticos e
do tecido conjuntivo

Disturbios vasculares -

Avrtralgia, dor de garganta, dor
nas extremidades

Rubor

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

[ADVERTENCIAS E PRECAUGOES ESPECIAIS]

1. Tal como acontece com qualquer vacina, a imunizagao com o Euvichol ndo pode proteger 100% das
pessoas susceptiveis.

Tal como acontece com todas as vacinas, tratamento médico adequado deve estar sempre prontamente
disponivel em caso de evento raro de reagdes anafilaticas apos a administragéo da vacina. Por esta
razdo, recomenda-se que a pessoa deve permanecer sob vigilancia médica durante pelo menos 30
minutos apds a vacinagao.

Esta vacina contém formaldeido residual. O cuidado deve ser tomado em individuos com
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3. Ce vaccin. conuent des résidus de formaldéhyde. Il faut étre prudent chez les sujets pré it une
connue au for
4. La sécurité et la réponse immunitaire d'l Euwchol n'ont pas été cliniquement évaluées distinctement avec

le VIH/ SIDA.

Aucune étude clinique spécifique n'a été réalisée pour évaluer I'efficacité et la sécurité d'Euvichol chez
les femmes enceintes et en lactation. Par conséquent, le vaccin ne soit pas étre recommandé pour une
utilisation pendant la grossesse.

Aucune étude clinique n'a été menée pour évaluer l'efficacité et la sécurité d'Euvichol chez les
nourrissons (moins de 1 an). Par conséquent, le vaccin n'est pas recommandé pour une utilisation chez
les nourrissons.
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[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
& partir de la date de fabrication.
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Les pastilles de contréle du vaccin (PCV) sont une partie de I'étiquette apposée sur Euvichol fourni par
EuBiologics Co., Ltd. Le point de couleur qui apparait sur I'étiquette du flacon est une "PCV". Ceci est un
point sensible de temps-température qui fournit une indication cumulative de la chaleur a laquelle le flacon a
été exposé. Il avertit ['utilisateur final lorsque I'exposition a la chaleur est susceptible d'avoir dégradé le vaccin
au-dela d'un niveau acceptable.

L'interprétation de la PCV est simple. Concentrez-vous sur le carré central. Sa couleur va changer
progressivement. 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 flacon doit étre jeté.

[FABRICANT]

EuBiologics Co., Ltd.,

Sous-sol, 1er etage '24~6 et 3-1~4. immeuble 4, 56 route Soyanggang, ville de Chuncheon, Province de
Gangwon, Corée du Sud.

Tel. +82-33-817-4001

[CMO pour le p de for ion et de

Green Cross Corporation,
40 Sandan-gil, Hwasun-eup, Hwasun-gun, Jeollanam-do, South Korea.
Tel. +82-61-370-2164

hiperser conhecida a formaldeido.
A seguranga e a resposta imune de Euvichol ndo foram clinicamente avaliadas no individuo com o HIV /
SIDA.
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Nao ha estudos clinicos especificos realizados para avaliar a eficacia e seguranga de Euvichol em
mulheres gravidas e em lactagdo. Portanto, a vacina nao é recomendada para uso na gravidez.

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

[ARMAZENAGEM E O PRAZO DE VALIDADE]

Avacina deve ser armazenada a 2°C ~ 8°C. N&o congele. O prazo de validade da vacina é de 24 meses a
partir da data de fabricagéo.
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Monitores de frasco da vacina (VVMs) sdo uma parte da etiqueta colada no Euvichol fornecida através
EuBiologics Co., Ltd. O ponto colorido que aparece na etiqueta do frasco € um VVM. Isto é um ponto
sensivel ao tempo-temperatura que fornece uma indicagéo do calor cumulativo ao qual o frasco tenha sido
exposto. O ponto avisa o usuario quando a exposigdo ao calor provavelmente danificou a vacina além de
um nivel aceitavel.

A interpretagdo do VVM é muito simples. Concentre-se no quadrado interno. Sua cor mudara
progressivamente. Contanto que a cor deste quadrado € mais leve do que a cor do anel, a vacina pode ser
usada. Contanto que a cor do quadrado central € a mesma cor que o anel ou de uma cor mais escura do
que o anel, o frasco deve ser descartado.

[FABRICANTE]

EuBiologics Co., Ltd.,

Porao, 1° andar, 2-4 ~ 6 e 3-1 ~ 4 de edificio 4, 56 Soyanggang-estrada, Chuncheon-cidade, Gangwon-
Provincia, Coréia do Sul.

Tel. + 82-33-817-4001

[CMO para a 3o e i do pi ]

Green Cross Corporation,
40 Sandan-gil, Hwasun-eup, Hwasun-gun, Jeollanam-do, Coreia do Sul.
Tel. + 82-61-370-2164




1 cubiologi

OyBMXON (nepoparbHas BakLMHa NPOTUB Xonepbi)

[NanHas BakuMHa NpeAcTaBneHa kak xuakas hopma nepopanbHoi BakuWHLI NPOTUB XONepsl,
KoTopas cofepxuT ceponornyeckue tunbl O1 n 0139 xonepHoro BuGpuona (Vibrio cholerae)
VHaKTUBMPOBAHHOTO HarpeBaH1eM unn dopmaniHom. BakuuHa paspabotaHa komnanmeit EuBiologics
Co., Ltd npu copgeiictBun MexayHapoaHoro uHctuTyTa BakuuH (IVI). BakuuHa cooTBeTcTBYeT
Tpe6osaHusim BO3 ansi npocunaktuky 3a6onesaHmsi Xonepo.

[COCTAB]

OpHa fo3a (1.5 mn) copepxuT:

AKTUBHbIE UHTDEIVIEHTbI:

V. cholerae O1 Inaba Cairo 48 knaccuyeckuin G1uoTUN, MHaKTUBNPOBaH HarpeBaHnem

V. cholerae O1 Inaba Phil 6973 EI Tor Gwomn, WHaKTUBMPOBaH (hOpMarnuHom - LEU
V. cholerae O1 Ogawa Cairo 50 krnaccuyeckuit GuoTHn, MHaKTUBMPOBaH hopManiHoM - LEU
V. cholerae O1 Ogawa Cairo 50 knaccudeckuii Guotun, IAHaKTIABMpOBaH Hal’peBaHMeM 300L.EU
V. cholerae 0139 4260B, uHakTBUpOBaH cpopMaanoM LEU
BcnomoraTenthle Belectsa:

bilA HATPUIA v puruopar - 4.68 mMr
000¢0pHOKMcﬂbM HaTpUiA OﬂHOSaMeLLleHHbIVI Lwlrvmpa 0.97 mr
XrOpUCTBIN HATPHIA +12.75 Mr
Bopga ans nHbekumin q $ 00 1.5 Mn

*LEU: ©AVHWLBI IMNoNonucaxapuaHoro 3HAOTOKCUHA, onpeaensemble MMMyHOd)epMeHTHl:IM MEeToAOM
(ELISA)

[MOKASAHUSA]

I'IpocbwnaKTMKa xonepebl, Bbl3BaHHol Vibrio cholerae, addektuBHocTb npotus Vibrio cholerae
cepororuyeckoit rpynnel 0139 He nccnegosaHa.
[VIHCTPYKLI,VIH ANA NPUMEHHNA]

. BakuuHa MOXeT NpuMeHsTLCs Ans nio6oro BopacTa, crapiue 1 roga.
[1Be 10361 BaKLMHbLI HEOBGXOANMO HA3HAMTb C NHTEPBAIIOM [1BE Heflen.
BakuvHa nocTaBnseTcs B Bufle CycneHauu. Mepen NPUMEHEHNEM HYXHO BCTPAXHYTb (rakoH
C BaKUMHON 1 Becb 06bem 1.5 MN BaKLWMHBI CUMbHOI CTpyeii BBECTM B POTOBYIO NOMOCTb. Mpu
HEOBXOAMMOCTIN MOXHO 3aMNTb BaKLWHY FTIOTKOM BOZbI.
Herb3s 1CMonb3oBaTh 3aMOPOXEHHYIO BaKLIHY.
BakuyHa He AomKHa NPUMEHSATLCA NapeHTEParbHO (BHYTPUMBILLEUHO, NOAKOXHO WM BHYTPUBEHHO).
BakuyHa peKOMEHAYeTCs TOmMbKO A7151 NEePOParibHOro Npuema.

[MPOTVBOTOKASAHMSA]

. BakunHa He [0/kHa NPUMEHSTECS MNALI@MM C U3BECTHOM MOBBILLIEHHOM YYBCTBUTENBHOCTBIO K KaKoMy
NMBO KOMMOHEHTY BaKLWHbI, UM MPY MPUCYTCTBYIOLIMX CUMIMTOMaX TSHKENON PeakLvn BCrieacTene
NPe/ibI/IyLLEro BaKLMHUPOBAHNS.

VIMMyHI3aLMIO BaKUMHOM DyBUXON HEOBGXOAMMO OTCPOYMTL MPW Hanu4UM 3aGonesaHnsi B OCTPOi
opme, BKNKOHAsA OCTPLIE XKENyA0HHO-KULIEYHbIE 3a60NeBaHns Unu ocTpoe NNXopaaoyHoe
cocTosHue.
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[MOBOYHBIE PEAKLIM HA NEKAPCTBEHHBI MPEMAPAT]

B knuHW4eckoM uccneaoBaHum no oueHke GesonacHocTu yyacteoBanu 2,999 340poBbIX AeTei U
B3pocnbix (1-40 ner).
1. Mocne npurema BaKLMHBI, B KIIMHUYECKOM UCTIBITaHUN B TEYEHUe NepBbiX 7 [Hel HauGonee 4acto

Euvichol (Vacuna oral contra el colera)

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

[COMPOSICION]
Una dosis (1.5 mL) contiene: Ingredientes Activos:
V. cholerae O1 Inaba Cairo 48 biotipo clasico, calor inactivado. -
V. cholerae O1 Inaba Phil 6973 El Tor biotipo, Formalina inactivada
V. cholerae O1 Ogawa Cairo 50 biotipo clésico, Formalina inactivada
V. cholerae O1 Ogawa Cairo 50 biotipo clasico, Canr |nact|vado
V. cholerae 0139 4260B, Formalina inactivada--- -
Excipientes:
Fésfato de sodio dibasico dihidrato -
Fésfato de sodio monobasico dihidrato
Cloruro de Sodio -
Agua para inyeccién -
*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]

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

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

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

Las vacunas congeladas no deben ser tomadas.

La vacuna no debe administrarse por via parenteral (intramuscular, subcutanea o intravenosa). La
vacuna se recomienda solamente para la administracion oral.
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[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. La inmunizacién con Euvichol debe retrasarse en presencia de cualquier enfermedad aguda,
incluyendo 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 / vémitos, mialgia y 102 sujetos
(3.40%) entre 2,999 sujetos fueron reporlados La tasa de incidencia para los nifios y adultos se
describe a continuacion en la siguiente tabla.

Co06LLaeMbIM1 MOBOYHBIMI PEaKLMSMU Ha NeKapCTBEHHbIA npenapat Gbinu: ronosHasi Gosb, Total (N=2,999) 1~17 aios (N=1,118) | 18~40 afios (N=1,881)
nuxopagka, Avapesi, TolwHoTa/peota n muanmusi y 102 cy6bektos (3.40%) u3 ydacTsytolumx 2,999 " o o
Cy6beKTOB. YacToTa BO3HMKHOBEHNS MOGOYHBIX peakLyii y fIeTel 1 B3POCTbIX NpeacTasneHa B Total 3.40% 3.04% 3.62%
Tabnuye Hivke. Dolor de cabeza 1.83% 0.81% 2.45%
OBuee konn4ecTso Fiebre 1.00% 1.97% 0.43%
B 1~17 net (N=1,118) | 18~40 ner (N=1,881) - > 2 2
(N=2,999) Diarrea 0.67% 0.54% 0.74%
O6luee Konm4ecTso 3.40 % 3.04 % 3.62 % Nausea/Vomito 0.37% 0.63 % 0.21%
lonosHas Gorb 1.83 % 081% 245% Mialgia 0.10% 0.00 % 0.16%
TNuxopaaka 1.00 % 1.97 % 043 %
2. Después de tomar las vacunas, se inaron las reacciones ad a los medicamentos por un
HAvapest 067 % 054 % 074 % periodo de 28 dias. 69 sujetos (2.30%) entre 2,999 sujetos reportaron efectos adversos, y se informé de
TowmHora/peota 0.37 % 0.63% 0.21 % trastornos gastrointestinales en 35 sujetos (1.17%). Las reacciones adversas durante el estudio (28 dias)
se describen en la siguiente tabla.
Muanrus 0.10 % 0.00 % 0.16 % 9
(Poco frecuentes: 0.1 ~ 5%, Raras: menos de 0.1%)
2. MobouHble coBbITUA Ha NekapCTBEHHbINA Npenapar nocne nprema BakuvH Gbinv nccneaosaHs! B nepuos Tasa de il
O 28 Heit. 69 cy6bekTos (2.30 %) 13 2,999 y4acTHUKOB COOBLLMMM O NOBOYHbIX AddekTax, Cpear HUX
JKEnyAo4HO-KULLIEYHbIE HAapYLLIEHUS! cooﬁmanmca Hanbornee yacTo, To ecTb, y 35 cyﬁnexms (1.17 %). Poco Raras
MoBouHblE peakuun Ha TIeKapCTBeHHbIN npsnapa'r BO Bpems / (28 pHeit) I 1eHbl B i i Dolor abdominal, Dolor dental, lomito, Dolor abdominal
Tabnmue Huxke. (Peako sosHukatowme: 0.1~5%, o4eHb peako BosHuKatoLme: MeHblue yem 0.1%). Trastornos gastrointestinales Diarrea superior
HacTora BOSHMKHOBEHMA MOGO4HbIX peakuyi Trastornos generales y condiciones -
. " Pirexia Sed
Pepko BosHUKaloLmMe OyeHb peaKo Bo3| de administracion
Borb B uBOTE, ANapes, Psorta, 6onb B BepxHeil Yactn Infecciones e infestaciones Nasofaringitis Gastroenteritis
YKeny[o4HO-KMLLIEYHBIE HAPYLLIEHNS!
3yGHasi Gonb HKEnyAO4HO-KNLLIEYHOTO TpakTa Trastornos del sistema nervioso Dolor de cabeza Mareo
OBLve HapyLIeHws 1 peakust Desorden respiratorios, toracicos y "
Ha MecTe BBeneHms Tuneprepmus Kawpa de meditacion Tos Dolor orofaringeo
WHdbekunm v nHsasum PuyHodapuHruT lacTposHTeput Desorden de piel y tejidos . B
- A Prurito Rash (erupcion) macular
HapyLueHIsi Co CTOPOHBI HepBHOI subcutaneoss
lonosHas 6onb [onoBokpyxeHve
cncTeMbl Desordenes musculoesqueléticos y R Artralgia, dolor de cuello, dolor
PecnupatopHble, TopakarnbHble, tejidos conjuntivos en las extremidades
Kawens PortornotouHas 6onb
MEAVaCTMHAMBHbIE HAPYLIEHUS Desorden vascular - Enrojecimiento
HapyLueHIsi CO CTOPOHBI KOXM 1 3 MaKkyrieaHas Chine
MOAKOXHOW TKaHM YA ¥ 3. Ningun efecto adverso grave se produjo durante el periodo de ensayo clinico.
HapywieHust co cTopoHb! KOCTHO- Aptpanus, 6orb B 06nacTi [ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES ESPECIALES]
MbILLEYHO 1 COBVHUTENBHOM - . . . o . o
TKaHN Lwewu, 6orb B KOHEYHOCTU 1. Aligual que con c_ualquler ofra vacuna, la inmunizacién con la Euvichol puede no proteger al 100% de las
personas susceptibles.
HapyLueHus co CTopoHb! _ MokpacHeHe 2. Al'igual que con todas las vacunas, un tratamiento médico adecuado siempre debe estar facilmente
COCYAUCTON CUCTEMBI Kp disponible en caso de un evento extrafio de reacciones anafilacticas tras la administracion de la vacuna.

3. He oTMeteHbI cepbesHble MoBouHbIEe peakLi BO BpeMsi Nepyoa KITMHUHYECKOTO UCTbITaHNS.

[MPEAYNPEXAEHUA U CNELIMATIBHBLIE NPEOOCTOPOXXHOCTH]

. Kak u niobas BakumHa, UMMyHU3aLMs BakunHON JyBUXOn He MOXeT obecneuntb100% 3awuty y
BOCMPUMMYMBbLIX NAL.

Kak 1 ans Bcex BakUMH, anekBaTHOE feveHne AOMKHO BbiTb BCeraa AOCTYNHO NpU Peakvx crydasx
aHaduUnakTUYeckux peakunin nocne A1 . MoaTomy pekomeHayeTcs, YToBbl YernoBek
ocTagarcs noa HabniofeHrem Bpava B TeqeHue, no kpaiHeil Mepe, 30 MUHYT nocne BakuMHaLmm.

OTa BaKLWHa COAEPXMUT OCTaTONHBIN hopmaniH. Heobxoammo npeaoctepedb CyGbekToB C M3BECTHOM
TOBbILIEHHON YyBCTBUTENBHOCTBIO K chOpMarnHy.

Be30nacHOCTb 1 MMMYHHBIA OTBET BakuMHbI JyBIUXON He Bbinn KMHU4eckn oueHeHbl y BUY/CMNND
Cy6bekToB.

He K1e K MCCneaoBaHns oueHkn 3phekTUBHOCTU 1
BesonacHocTu Qysuxon y Gef bIX 1 Y KEHLLUWH NPKU KOPMNEHWUW rpyabto. Moatomy,
BaKUWHa He PeKoMEeH/yeTCs ANs UCMONb30BaHWs Npy GepeMEHHOCTU.

He npoBoamnuch KNuHUYECKUe UccnenoBaHus OLeHKU athdekTUBHOCTU 1 6e30NacHOCTU BaKLMHbI
OyBUXOMN Y HOBOPOX/AEHHBIX (BO3pacToM MeHbLue 1 rosia). MoaTomy, BakLMHa He peKoMeHaoBaHa Ans
MCrONb30BaHMSA Y HOBOPOXKAEHHBIX.

[XPAHEHWE W CPOK rOOHOCTU]

BakuyHy HeoBxonumo xpaHnTb Npu Temnepatype 2°C ~ 8°C. Henbas 3amMopaxuBaTh. CPok rojHOCTU
BaKUWHbI cOCTaBnseT 24 MecsiueB OT AaTbl NPON3BOACTBA.

Brpouuh anpar coeries, vou sHeusu .
/' EGH 2T OKOIHNGIRNA GPOKA FAHOGTH He HCTGNT,

oy o WTOTSOERTS

B 6anee No3HHe CpOKN, BHYTDGHHMH KBAPAT B0O
W/ g coomes, o sHeurih T

I AT, OkcHBIaD GPOKS [OEHOTTH H KoTekTa,

BBy MoktHO VCTIOMbSOBATS.

Toura yrmsan:
X ryTpowaAh FRSRPET COSTBSTCTBYST BTy SHEIHERD

HosSBHGAMO o TodDL yTUTHSELUI: BHYTDOHHNA
maper, Gatee TSMLLI. o BHsLLes KaTo- HE
LSVPITE sy
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KoHTponbHble UHAVKaTOpbI dhriakoHa ¢ BakuuHoi (VVMS) SBRSIOTCA YacTbio aHHOTaLMU-BKNaabILWa,
npunaraemoii k BakumHe JyBuxon, noctaensemon komnanuen EuBiologics Co., Ltd. LipetHas Touka,
KOTOpas NosBMAETCA Ha ITUKETKe dJHaKOHa n siensetca VVM. 31o YyBCTBUTENbHAA TOYKa, OTpaxarwuwan
Temnepatypy- Bpemsi, obecneumBaeT UHAUKALMIO OTHOCUTENbHO HAKOMMNEHHOMO Harpesa, KOTOPOMYy
noaseprancs cnakoH. ATo ABMAETCH NpeaynpexaeHNeM Ans KOHEYHOro noTpeGuTens, YTo B pesynkTate
HapyLUEHMsI TeMMepaTypHOro Pex1Ma XpaHeHMs, BOSMOXHO paspylueHre BakUMHbI, NpeBbillatoliee
NPUEMNEMBIN YPOBEHb.

MHTepﬂpeTaLlVlﬂ VVM npocra. COCpeI:lOTO\'IbTer Ha UeHTpanbHOM KBagpaTte. Ero uBeT n3meHseTcs
NPOrpeccuBHO. Moka UBET 3TOro KBajpara ceeTrnee, Yem LIBET KOMbLa, BaKUMHA MOXET UCMOMNb30BaTbCA. Kak
TONbKO LIBET LIEHTPanbHOrO KBaapaTa Takom xe, kak LIBET kpyra unu oH Goree TEMHOrO LBETA, YeM KOfbLIO,
brnakoH HeOBXOAMMO yAanuThb.

[MPOU3BOOUTENL]

EuBiologics Co., Ltd.,

3naHue 4, LokonbHoe nometleHune, 11 atax, 2-4~6 n 3-1~4, yn. CoiaHrrar poya 56, ropog YXyHuUXoH,
nposuHums KausoHao, KxHas Kopes.

TenedoH +82-33-817-4001

(CMO) ana "

Green Cross Corporation,
40 Sandan-gil, Hwasun-eup, Hwasun-gun, Jeollanam-do, South Korea.
TenechoH +82-61-370-2164

Por esta razon, se recomienda que la persona deba permanecer bajo supervision médica durante al
menos 30 minutos después de la vacunacion.

Esta vacuna contiene formaldehido residual. Se debe tener precaucion en pacientes con hipersensibilidad
conocida al formaldehido.

La seguridad y la respuesta inmune de Euvichol no se ha evaluado clinicamente en personas con el VIH
/ SIDA.
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No se han realizado estudios clinicos especificos para evaluar la eficacia y seguridad de Euvichol en
mujeres embarazadas y en periodo de lactancia. Por lo tanto, no se recomienda el uso de la vacuna en el
embarazo.

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

[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

Cuadrado interno més claro o ligero que el
W circulo externo.
Si la fecha de caducidad no se ha vencido, use la

Punto de descarte:
El cuadrado intorno no es viible en el circulo
exter

NG use la vacuna.
Mis all del punto de descarte:
I i uadrado intemo es mas oscuro que sl circulo

oxterno,
NO use la vacuna

En un momento posterior, el cuadrado interno
/ sigue siendo més claro que el circulo externo.

Si la fecha de caducidad no se ha vencido, use la

vacuna.

Los Monitores de viales de vacuna (SVV) 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 SVV. 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 mas alla de un
nivel aceptable por exposicién al calor.

La interpretacion del SVV 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.,

Sétano, 1er piso, 2-4 ~ 6 y 3-1 ~ 4 de edificio 4, 56 Soyanggang-carretera, Chuncheon-ciudad, Gangwon-
Provincia, Corea del Sur.

Tel. +82-33-817-4001

[CMO para formulacién y proceso de registro]

Green Cross Corporation, (Corporacion Green Cross)
40 Sandan-gil, Hwasun-eup, Hwasun-gun, Jeollanam-do, Corea del Sur.
Tel. +82-61-370-2164
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