


vCe médicament fait I’objet d’une surveillance supplémentaire qui permettra I’identification rapide
de nouvelles informations relatives a la sécurité. Les professionnels de la santé déclarent tout effet
indésirable suspecté. Voir rubrique 4.8 pour les modalités de déclaration des effets indésirables.

1. DENOMINATION DU MEDICAMENT
Penbraya, poudre et suspension pour suspension injectable

)
Vaccin antiméningococcique conjugué des groupes A, C, W, Y et du groupe B (recomb'@@adsorbé)

2.  COMPOSITION QUALITATIVE ET QUANTITATIVE {
Aprés reconstitution de la poudre avec la suspension, une dose (0,5 ml) cor@/

(Contenus dans la poudre pour Penbraya, composant conjugué¢ MenAC

Polysaccharide de Neisseria meningitidis groupe A' 5 microgr es
Polysaccharide de Neisseria meningitidis groupe C! 5 mi rammes
Polysaccharide de Neisseria meningitidis groupe W' 5 micregrammes
Polysaccharide de Neisseria meningitidis groupe Y' \Qogrammes

(Contenus dans la suspension pour Penbraya, composant Mé@g
Protéine fHbp (sous-famille A) de Neisseria meningitidisgroup®& B>*# 60 microgrammes
Protéine fHbp (sous-famille B) de Neisseria meningitﬁ% upe B2 60 microgrammes

! Conjugué a I’anatoxine tétanique (AT) commwr@e vectrice 44 microgrammes
2 Adsorbée sur phosphate d’aluminium 0,25 milligramme d’aluminium

3 fHbp (protéine de liaison du facteur H) Q
4 Produite dans des cellules d’Escherichz%lzl la technologie de I’ADN recombinant

Excipients a effet notoire Q

Penbraya contient 0,018 mg de p %‘ce 80 dans chaque dose de 0,5 ml, ce qui équivaut a
0,035 mg/ml de polysorbate 80.

Pour la liste complete des @nts voir rubrique 6.1.

3. FORME P‘HA@CEUTIQUE

Poudre et susp our suspension injectable
La poudre es@\e

La suspensiontiquide est blanche.

4. @ORMATIONS CLINIQUES
4.1 Indications thérapeutiques

Penbraya est indiqué pour I’immunisation active des personnes dgées de 10 ans et plus afin de prévenir
les maladies invasives provoquées par Neisseria meningitidis des groupes A, B, C, Wet Y.

Ce vaccin doit étre utilisé conformément aux recommandations officielles.



4.2 Posologie et mode d’administration

Posologie

Primovaccination
Deux doses doivent étre administrées (de 0,5 ml chacune) a un intervalle de 6 a 12 mois pour la
prévention des maladies méningococciques provoquées par les groupes A, B, C, Wet Y.

Rappel \
Une dose de rappel doit étre envisagée pour les personnes présentant un risque continu de@die
méningococcique invasive ayant terminé la primovaccination avec Penbraya ou ayant in¢ la

primovaccination avec un vaccin contre les méningocoques du groupe B (recombin N,g orbé) et un
vaccin contre les méningocoques des sérogroupes A, C, W, Y.

Des données sur la persistance des anticorps a long terme apres la Vaccinatiorxgnbraya sont
disponibles jusqu’a 4 ans aprés la vaccination (voir rubrique 5.1).

Aucune donnée indiquant la nécessité d’une dose de rappel de Penbraya@: délai d’administration

appropri¢ n’est disponible (voir rubrique 5.1). %

Interchangeabilité

Aucune donnée n’est disponible concernant I’interchangeabi \e Penbraya avec d’autres vaccins
contre les méningocoques pour compléter le schéma vaccin rimovaccination.

Population pédiatrique &I

La sécurité et I’efficacité de Penbraya chez les enfa s de moins de 10 ans n’ont pas encore été
¢tablies. N

Pour des raisons de sécurité, Penbraya ne it&tre utilisé chez les nourrissons agés de 2 a 6 mois
(voir rubrique 4.8).

Aucune donnée n’est disponible pou@g"ants dgés de > 6 mois a 9 ans.

Mode d’administration @

Ce vaccin doit étre injecté @ie intramusculaire uniquement, de préférence dans le muscle deltoide
de la partie supérieure du bra

Pour les instructians @zmant la reconstitution du vaccin avant administration, voir la rubrique 6.6.
4.3 Contre-i g{ons

Hypersensibilit§ aux substances actives ou a I’un des excipients mentionnés a la rubrique 6.1.

4.4 n garde spéciales et précautions d’emploi
Tracabifité

Afin d’améliorer la tragabilité des médicaments biologiques, le nom et le numéro de lot du produit
administré doivent &tre clairement enregistrés.

Penbraya ne doit en aucun cas étre administré par voie intravasculaire, intradermique ou sous-cutanée.



Prise en charge des réactions allergiques aigués

Un traitement médical approprié et une surveillance doivent toujours étre disponibles en cas
d’événement anaphylactique survenant aprés 1’administration du vaccin.

Réactions d’anxiété

Des réactions d’anxiété, notamment des réactions vasovagales (syncope), une hyperventilation ou des
réactions liées au stress peuvent survenir lors de la vaccination en tant que réponse psychbgéne a
I’injection par aiguille. Il est important de prendre des précautions pour éviter toute bles @e aun
évanouissement. é

. \
Maladie concomitante é

infection aigué. La présence d’une infection mineure et/ou d’une 1égére ficwge e doit pas retarder la

La vaccination doit étre reportée chez les personnes présentant une maladie f:&w séveére aigué ou une
vaccination.

Thrombopénie et troubles de la coagulation %

Comme pour les autres injections intramusculaires, le vaccin Qadministré avec précaution chez
les personnes recevant une anticoagulothérapie ou présentan rombopénie ou tout trouble de la
coagulation (tel qu’une hémophilie), car un saignement ou uQnatome peuvent survenir suite a une
administration intramusculaire chez ces personnes. &

Personnes immunodéprimées : 9
N\

L’efficacité, la sécurité et 'immunogénicité dﬁcin n’ont pas été évaluées chez les personnes

immunodéprimées, y compris celles recevant i trditement immunosuppresseur. L’efficacité de
Penbraya peut étre réduite chez les personpes immunodéprimées.

Vaccination contre le tétanos Q

Penbraya contient une protéine v %e I’anatoxine tétanique, cependant la vaccination par
Penbraya ne remplace pas la v tion antitétanique systématique.

Limites des essais cliniques@

A
Il n’existe aucune do 'e\ur I’utilisation de Penbraya chez les personnes dgées de plus de 25 ans. Des
données concernapt | sonnes agées de plus de 25 ans sont disponibles pour les composants
individuels de PC]‘]@]. (composant conjugué MenACWY et composant MenB).

Limites de I’effi®acité du vaccin

La Vacci@n avec Penbraya peut ne pas protéger tous les sujets vaccinés.
Excipi
Ce vaccin contient du polysorbate 80, susceptible de provoquer des réactions d’hypersensibilité.

Ce vaccin contient moins de 1 mmol (23 mg) de sodium par dose, c.-a-d. qu’il est essentiellement
« sans sodium ».

4.5 Interactions avec d’autres médicaments et autres formes d’interactions

L’administration concomitante de Penbraya et d’autres vaccins n’a pas été étudiée.



4.6  Fertilité, grossesse et allaitement
Grossesse

Il n’existe aucune donnée concernant 1’utilisation de Penbraya chez la femme enceinte.

Les études menées chez I’animal avec les composants vaccinaux de Penbraya (composant conjugué
MenACWY et composant MenB) n’ont pas mis en évidence de toxicité sur la reproducti le
développement (voir rubrique 5.3).

L 4
Penbraya doit étre utilisé au cours de la grossesse uniquement lorsque les bénéfices {\q es

I'emportent sur les risques potentiels. 0
Allaitement 0&/

On ne sait pas si Penbraya est excrété dans le lait maternel. Penbraya do@ utilisé au cours de
I’allaitement uniquement lorsque les bénéfices possibles I'emportent sur I8s#risques potentiels.

Fertilité 09

Aucune donnée chez ’homme n’est disponible concernant 1’ \le Penbraya sur la fertilité.

Les études menées chez I’animal avec les composants VéCcinaux de Penbraya (composant conjugué
MenACWY et composant MenB) n’ont pas mis en év@ce d’effets déléteres directs ou indirects sur
la fertilité des femelles (voir rubrique 5.3). Penbray; s composants vaccinaux n’ont pas été
¢évalués au cours d’études menées chez l’animal’bn@ui concerne ’altération de la fertilité chez les

males. Q

4.7 Effets sur ’aptitude a conduire véhicules et a utiliser des machines

Penbraya n’a aucun effet ou un effet
des machines. Néanmoins, certains
temporairement I’aptitude a cond

igeable sur I’aptitude a conduire des véhicules et a utiliser
fets mentionnés dans la rubrique 4.8 peuvent affecter
es véhicules et a utiliser des machines.

4.8 Effets indésirables @

Résumé du profil de séull@
N\

Les effets indésirdb plus fréquemment rapportés étaient les douleurs au site d’injection (= 94 %),
la fatigue (> 64 %) degcéphalées (> 58 %), les douleurs musculaires (> 36 %), ainsi que le gonflement

(>34 %) et les&urs (>33 %) au site d’injection.

Tableau ligtant les effets indésirables

Lep e sécurité de Penbraya a été évalué au cours d’essais cliniques chez plus de

2 500 participants agés de > 10 a < 25 ans ayant regu au moins une dose de Penbraya. Les effets
indésirables rapportés au cours des études cliniques et dans les données post-commercialisation
portant sur les composants vaccinaux sont répertoriés par classe de systémes d’organes (SOC), par
ordre décroissant de gravité selon les catégories de fréquence suivantes :

trés fréquent (> 1/10), fréquent (> 1/100 a < 1/10), peu fréquent (> 1/1 000 a < 1/100), rare (> 1/10 000
a < 1/1 000), tres rare (< 1/10 000), fréquence indéterminée (ne peut étre estimée sur la base des
données disponibles).



Tableau 1. Effets indésirables

Classe de systémes d’organes | Fréquence Effets indésirables
Affections hématologiques et Peu fréquent Lymphadénopathie
du systéeme lymphatique
Affections du systéme Peu fréquent Hypersensibilité*®
immunitaire
Fréquence indéterminée | Anaphylaxie®
Troubles du métabolisme et de | Peu fréquent Appétit diminué
la nutrition ‘ N
Affections psychiatriques Rare Insomnie® P
Affections du systéme nerveux | Tres fréquent Céphalées t\\o
Peu fréquent Sensation vertigineu§e
Rare Somnolence, 0
hypoesthésic®yd ™
Affections gastro-intestinales Trés fréquent Diarrhée Qv
Fréquent Vomisse
Peu fréquent Nausées%
Affections Trés fréquent Douleurs musculaires,
musculosquelettiques et du do @ articulaires
tissu conjonctif
Troubles généraux et Tres fréquent 1gue,
anomalies au site <2issons,
d’administration ouleurs au site d’injection,

rougeurs au site d’injection

c&l gonflement au site d’injection,
_—

Fréquent o Fievre

Peu fréque Eruption cutanée au site d’injection,
hématome au site d’injection

- p . NI

Rare & Prurit au site d’injection,

sensation de chaleur au site
0 d’injection
v . r . r r . . . . .
nce indéterminée | Anesthésie au site d’injection?,

"~ gonflement étendu d’un membre au
<\ site d’injection, fréquemment associé
> a un érythéme, touchant parfois les
@ articulations adjacentes ou
0\(J gonflement de la totalité du membre

ayant recu I’injection®

a.  Effet indésiratie 1¢ a partir de I’expérience concernant le composant conjugué MenACWY et/ou le
composant Me

b. Hypersen? un terme générique qui inclut prurit, urticaire et éruption cutanée.

Population pédiatrique

Lep 11@!écurité pédiatrique, tel qu’évalué dans la population étudiée composée de 1 791 enfants
et adglesgents agés de 10 a 17 ans, a été généralement comparable a celui des adultes.

Nourrissons dgés de moins de I an

Dans une étude incluant 115 nourrissons agés de 2 mois et 48 nourrissons agés de 6 mois ayant regu
Penbraya ou Trumenba co-administré avec des vaccins homologués pour ce groupe d’age, les effets
indésirables « trés fréquents » (> 1/10) suivants sont survenus : somnolence, irritabilité (agitation),
perte de I’appétit ou appétit diminué, fiévre, ainsi que douleur, gonflement et rougeur au site
d’injection.



Une fievre (> 38 °C) a été signalée chez 74 % des sujets, avec 69 % des sujets (33 sur 48) agés de

6 mois et 76 % des sujets (87 sur 115) agés de 2 mois. La survenue d’une fiévre supérieure a 38,9 °C a
40,0 °C a été tres fréquente (12,0 a 25,0 %) dans les deux groupes d’age, malgré le recours au
paracétamol. La fréquence de survenue et la sévérité de la fiévre n’ont pas diminué avec la seconde
vaccination chez les nourrissons les plus jeunes.

L’étude a cessé lorsque deux nourrissons agés de 2 mois ont développé une fievre (39,3 °C et 39 °C,
respectivement) apres la premiére vaccination qui, malgré I’utilisation d’antipyrétiques, a nécessité des
soins médicaux et des investigations, y compris une ponction lombaire. L’analyse du liqLﬁ éphalo-
rachidien (LCR) a montré une pléocytose sans résultats positifs de I’analyse microbiolo '@hez

1 nourrisson. Les deux cas ont été traités comme des infections présumées. Les sympt@% se sont
résorbés chez les deux nourrissons. Les données post-commercialisation apres une igistration de
Trumenba ont révélé 3 cas supplémentaires dans lesquels des nourrissons agés de mois ont
présenté une fiévre nécessitant des soins médicaux et des investigations, y co e ponction
lombaire 1 jour aprés la vaccination. L’analyse du LCR n’a pas fait apparaitr%léocytose dans

2 cas et a mis en évidence une pléocytose sans résultats positifs de l’analysélobiologique dans

1 cas. @

Déclaration des effets indésirables suspectés %

La déclaration des effets indésirables suspectés aprés autorisati édicament est importante. Elle
permet une surveillance continue du rapport bénéfice/risque ¢dicament. Les professionnels de
santé déclarent tout effet indésirable suspecté via le system nal de déclaration — voir Annexe V.

4.9 Surdosage c&l

En cas de surdosage, le controle des fonctions V@l®un traitement symptomatique éventuel sont

recommandés. Q

5.  PROPRIETES PHARMACOLOX;QUES
5.1 Propriétés pharmacodynamij

Classe pharmacothérapeutique :Maccins, vaccins antiméningococciques, Code ATC : JO7TAH11

M¢écanisme d’action @
e (J

Penbraya induit la pr E'@n d’anticorps bactéricides spécifiques contre les polyosides capsulaires
des sérogroupes ia meningitidis des groupes A, C, W et Y et des variants fHbp (sous-
familles A et B) d@vsem’a meningitidis groupe B. Les anticorps antiméningococciques protégent
contre les maladi ningococciques invasives grace a 1’activité bactéricide médiée par le
complément.

Efficacitéralinique

L’efficacité est extrapolée en mesurant I’immunogénicité a 1’aide d’un test d’activité sérique
bactéricide spécifique du sérogroupe utilisant du complément humain (hSBA). Un titre hSBA > 1:4 est
accepté comme corrélat de protection contre les infections méningococciques. Pour les groupes A, C,
W et Y, une souche a été utilisée par groupe. Les 4 souches de test du groupe B utilisées dans
I’¢évaluation de I’immunogénicité expriment des variants fHbp représentant les 2 sous-familles fHbp
(A et B) et sont représentatives des souches prévalentes causant des infections invasives du groupe B.


https://www.ema.europa.eu/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

Immunogénicité

L’immunogénicité de Penbraya décrite dans cette rubrique comprend les données issues de 3 études
cliniques : deux études (1001 et 1057) ont évalué I’'immunogénicité et la sécurité de deux doses de
Penbraya administrées a 0 et 6 mois ou de vaccin MenB a 0 et 6 mois et de vaccin MenACWY-CRM a
0 mois chez des participants agés de 10 a 25 ans aux Etats-Unis et en Europe. Aucun des participants
n’avait regu de vaccin MenB. Les participants n’ayant jamais recu de vaccin ACWY et ceux ayant
déja recu un vaccin ACWY (ayant regu 1 dose de vaccin conjugué MenACWY et/ou de vaccin MenC
monovalent au moins 4 ans avant le recrutement) ont participé aux études. En outre, I’études 004 a
¢valué un schéma vaccinal de 2 doses de Penbraya administrées avec un intervalle de 1 ig'chez des
participants 4gés de 10 a 14 ans. Les participants n’avaient jamais recu de vaccin

antiméningococcique. {\

Immunogénicité de la primovaccination O
L’immunogénicité de Penbraya a 0 et 6 mois ou de MenB a 0 et 6 mois et @ACWY-CRM a

0 mois a été évaluée chez un total de 2 431 participants randomisés au cou *étude 1001 (étude
multicentrique de phase III, randomisée, contrdlée contre comparateur a@m simple aveugle
[observateur]). Les pourcentages de participants ayant obtenu une sérorépofise pour les groupes A, B,
C, W et Y et une réponse composite pour le groupe B apres l’admin%tion de 2 doses de Penbraya
sont présentés dans le tableau 2. Les pourcentages de participant@ rotégés pour les groupes A, B,
C, W et Y aprés I’administration de 2 doses de Penbraya sont& ¢s dans le tableau 3.

Les taux de séroréponse obtenus apres 2 doses de Penbraya ségOnt révélés non inférieurs (marge de
non-infériorité de 10%) a ceux induits par le vaccin antifiéningococcique A, C, W-135 et Y conjugué
a la protéine CRM 97 de Corynebacterium diphtheria NnACWY-CRM) aprés 1 dose, dans la
population n’ayant jamais recu de vaccin ACWY aiffsi gle dans la population ayant déja recu un
vaccin ACWY. De méme, les taux de séroréponte réponse composite de Penbraya étaient non
inférieurs (marge de non-infériorité de 10%) a de MenB apres 2 doses.

Tableau 2. Pourcentage de participa nt obtenu une séroréponse et une réponse composite
1 mois apres ’administ de 2 doses de Penbraya (0, 6 mois) comparativement a
1 mois apres une dose tdigue de MenACWY-CRM pour les groupes A, C, WetY, et
1 mois apres ’administration de 2 doses de MenB (0, 6 mois) pour le groupe B
(étude 1001)*

Partici ‘n’ayant jamais recu de Participants ayant déja recu un
( accin ACWY vaccin ACWY
’\V MenB + MenACWY- MenB +
Mbraya CRM Penbraya MenACWY-CRM
% % % %

AP
,\© (ICa9%s %)| N ICa9% %) | N |[ICa9%5%)| N [ (ICa95 %)
v Taux de séroréponse
97,8 95,3 93,8 96,9
A 0N 447 1(95,9:;98,9)| 254 | (91,9;97,5) | 385 [(90,9;96,0)| 227 | (93,7 ; 98.8)

</ 93,3 52,4 93,8 94,7
C ) 451 [(90,6;95,5)| 252 | (46,0;58,7) | 386 |(90,9;96,0) | 226 | (90,9 ;97,2)

Q
~
=]
=
=
e

97,3 73,0 97,1 96,4

W 439 [(953;98,6)| 244 | (66,9 ;78,4) | 376 | (94,8;98,5)| 222 | (93,0 ;98,4)
94.4 70,6 93,0 93,7

Y 446 |(91,8;96,3)| 248 | (64,5:76,2) | 387 |(90,0;95.4)| 223 | (89,7 96,5)




Participants n’ayant jamais recu de vaccin ACWY et participants ayant déja recu un vaccin

ACWY combinés
Penbraya MenB + MenACWY-CRM
% %
N (IC a 95 %) N (IC a 95 %)

Variant B Taux de séroréponse

83,0 79,0
A22 778 (80,2 ; 85,6) 396 (74,7 ; 82,9)

95,9 ¥
A56 807 (94,3,;,97,2) 400 B18496,5)

68,1 57,2
B24 833 (64,8 : 71,2) 418 W 152,3;62,0)

86,5

B44 845 (84,0 ; 88,7) 419 é

)‘ 79.2
(75,0 ; 83,0)

Composite™* 0
Avant
I’administration 1,2 @ 2,0

de la dose 1 812 (0,6 ;2,3) 2403 (0,9;3,9
Apres "o

I’administration 78,3 0 68,7

de la dose 2 755 (75,2 ; 81,2) \ 383 (63,8 ;73,3)
Abréviations : IC = intervalle de confiance ; LD = limite de détection ; =\imite inférieure de quantification ;

MenACWY-CRM = vaccin oligosaccharidique contre les méningocoques upes A, C, W et Y) conjugué a la protéine
diphtérique CRM197 ; MenB = protéine de liaison du facteur H du ingocoque du sérogroupe B.

Remarque : la LIQ est un titre hNSBA = 1:16 pour A22 et 1:8 pour&50,4B24, et B44 et les groupes A, C, Wet Y.

Remarque : la séroréponse est définie comme I’augmentation d’uf*fagteur 4 comme suit : (1) Pour les participants présentant
un titre hSBA initial < 1:4 (LD), une réponse multipliée par u@ur de 4 a été définie comme un titre hSBA > 1:16. (2)
Pour les participants présentant un titre hSBA initial > LD , une réponse est définie comme un titre hRSBA > 4 fois la
LIQ. (3) Pour les participants présentant un titre hSBA i > LIQ, une réponse est définie comme un titre hSBA > 4 fois
le titre initial. %

a. Populations dont I’immunogénicité est évaluable.

b. Réponse composite = hSBA > LIQ pour les %&s primaires de méningocoques du sérogroupe B.

“

nts ayant obtenu une séroprotection apreés I’administration
(0, 6 mois) comparativement a 1 mois apres une dose unique
de MenACWY pour les groupes A, C, W et Y, et 1 mois aprés ’administration
de 2 doses defVenB (0, 6 mois) pour le groupe B (étude 1001)*

Tableau 3. Pourcentage de pa
de 2 doses de Penbra

Pa fcﬁ&nﬁ n’ayant jamais recu de Participants ayant déja recu un vaccin
vaccin ACWY ACWY

) MenB + MenACW MenB +
@lnbraya Y-CRM Penbraya MenACWY-CRM

;q % % % %
AN laca9se)| N |aca9sow| N |acaosw| N | aca9sow

Groupe Taux de Séroprotection

99,8 98,4 100,0 99,1
A ‘ ) | 455 |(98,8;100,0) 258 |(96,1;99,6)| 391 |(99,1 ;100,0) 227 | (96,9 ;99,9)

99,1 74.4 99,0 97,4

C 455 |(97,8:99,8)| 258 |(68,6;79.,6)|390 | (97,4;99.7)| 227 | (94,3;99,0)
99,8 96,9 100,0 99,6

w 455 |(98,8:100,0)] 258 |(94,0;98,7) 390 (99,1 ; 100,0)| 227 | (97,6 ; 100,0)
99,6 99,2 100,0 100,0

Y 455 |(98,4;99,9)| 258 |(97,2:99,9) | 391 (99,1 ; 100,0)| 227 | (98,4 ; 100,0)




Participants n’ayant jamais recu de vaccin ACWY et participants ayant déja recu un vaccin
ACWY combinés
Penbraya MenB + MenACWY-CRM
% %
N (IC 2 95 %) N (IC 2 95 %)

Variant B Taux de Séroprotection

92,2 88,1
A22 794 (90,1 ; 94,0) 405 (84,6;91,1)

98,7 (798,
A56 825 (97,6 ; 99.3) 409 862 :99.2)

83,4 ’\‘O 74,0
B24 836 (80,7 ; 85,8) 419 v(69,5;78,1)

94,3 v 874
B44 847 (92,6 ; 95,8) 419 (83,8;90,4)
Abréviations : IC = intervalle de confiance ; MenACWY-CRM = vaccin oligosaccharidique coatré®es méningocoques
(groupes A, C, W et Y) conjugué a la protéine diphtérique CRM197 ; MenB = protéine de li u facteur H du

méningocoque du sérogroupe B.
Remarque : La séroprotection est définie comme un titre hSBA > 1:8 pour A56, B24 et B444et les groupes A, C, Wet Y, et

>1:16 pour A22.
a. Populations dont I’immunogénicité est évaluable. %

Au cours de I’étude 1004 (étude descriptive de phase II), apre gs de Penbraya administrées a 0 et
12 mois, 98,2 % a 99,1 % et 92,9 % a 100 % des participantgf(is="155 participants randomisés) ont
obtenu une séroréponse pour les groupes A, C, WetY et le &e B, respectivement. La réponse
composite du groupe B a été obtenue chez 96,4 % des &c}pants aprés I’administration de 2 doses de
Penbraya.

Immunopersistance et immunogénicité de rappe™ @

L’immunopersistance jusqu’a quatre ans apres " administration de 2 doses de Penbraya et
I’immunogénicité d’une dose de rappel de PenDraya 4 ans aprés un schéma de primovaccination
complet ont été évaluées au cours de 1’étdp€ 2 de I’étude 1057 (en ouvert) chez un nombre total de
353 participants. La séroprotection obses#ée dans 1’étude 1057 est présentée dans le tableau 4.

Tableau 4. Pourcentage de partici@s ayant obtenu une séroprotection aprés I’administration
de 2 doses de primo ation avec Penbraya (0, 6 mois) comparativement a une
dose unique de M WY-CRM pour les groupes A, C, W et Y et aprés
I’administratio doses de MenB (0, 6 mois) pour le groupe B et aprés une dose
de rappel de ya ou de MenACWY-CRM et MenB 4 ans aprés un schéma de
primovaceination complet (étude 1057)*

K ipants n ay?;lé{)?/?als regu de vaccin Participants ayant déja recu un vaccin ACWY
\ SN MenB + MenB +
Penbraya MenACWY-CRM Penbraya MenACWY-CRM
b Taux de Taux de Taux de Taux de
Tenp Séroprotection Séroprotection Séroprotection Séroprotection
Groupe |d’évaluagion| N (C a95 %) N ICa95 %) NP (IC a95 %) NP C a95 %)
is apres
a
primovaccin 100,0 % 94,6 % 100,0 % 100,0 %
ation 60 (94,0 ; 100,0) 37 (81,8;99,3) 33 (89,4 ;100,0) 17 (80,5 ; 100,0)
48 mois
A apres la
primovaccin 78,3 % 61,1 % 100,0 % 100,0 %
ation 60 (65,8 ; 87,9) 36 (43,5 76,9) 32 (89,1 ; 100,0) 17 (80,5 ; 100,0)
1 mois apreés
la
vaccination 100,0 % 100,0 % 100,0 % 100,0 %
de rappel | 60 (94,0 ; 100,0) 37 (90,5 ; 100,0) 33 (89,4 ;100,0) 17 (80,5 ; 100,0)
C 1 mois apres 100,0 % 91,7 % 100,0 % 100,0 %
la 60 (94,0 ; 100,0) 36 (77,5, 98,2) 70 (94,9 ; 100,0) 51 (93,0 100,0)
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primovaccin
ation
48 mois
aprés la
primovaccin 60,0 % 37.8 % 98,5 % 88,2 %
ation 60 (46,5 ; 72,4) 37 (22,5;55,2) 68 (92,1 ; 100,0) 51 (76,1 ; 95,6)
1 mois apreés
la
vaccination 100,0 % 100,0 % 100,0 % 100,0 %
de rappel | 60 (94,0 ; 100,0) 37 (90,5 ; 100,0) 70 (94,9 ; 100,0) 51, (93,0;100,0)
1 mois apreés \)
: 7
primovaccin 100,0 % 100,0 % 100,0 % Q 100,0 %
ation 60 (94,0 ; 100,0) 37 (90,5 ; 100,0) 33 (89,4 ; 100,0) ’\¢ (80,5 ; 100,0)
48 mois
w apres la N
primovaccin 89,8 % 70,3 % 100,0 % O 88,2 %
ation 59 (79,2, 96,2) 37 (53,0 ; 84,1) 32 (89,1 ;% 17 (63,6 ; 98,5)
1 mois apreés
: N)
vaccination 100,0 % 100,0 % % 100,0 %
de rappel | 60 (94,0 ; 100,0) 37 (90,5 ; 100,0) 33 (89%¢; 100,0) 17 (80,5 ; 100,0)
1 mois aprés ‘%
la N
primovaccin 100,0 % 100,0 % w 100,0 % 100,0 %
ation 60 (94,0 ; 100,0) 35 (90,0 ; 100,0) \\ (89,4 ; 100,0) 17 (80,5 ; 100,0)
48 mois N
v apres la Q
primovaccin 100,0 % 94,6 % 100,0 % 100,0 %
ation 60 (94,0 ; 100,0) 37 (81,8 & 32 (89,1 ; 100,0) 16 (79,4 ; 100,0)
1 mois apres @
la
vaccination 100,0 % L N @ % 100,0 % 100,0 %
de rappel | 60 (94,0 ; 100,0) 37 | (90,5 ;100,0) 33 (89,4 ; 100,0) 17 (80,5 ; 100,0)

Participants n’ayant

luation du groupe B

jamais recu de vaccin ACWY@(icipants ayant déja recu un vaccin ACWY combinés pour les
critéres d’

Pen

MenB + MenACWY-CRM

a
%e Séroprotection

Variant Temps Taux de Séroprotection
B d’évaluation N 6 IC a95 %) N (IC a95 %)
1 mois apreés @‘
la
primovaccin &r 94,6 % 93,2 %
ation 129 (89,1,;97,8) 88 (85,7, 97,5
48 mois N
apres la @
A2 primovacein |, ( ) 28,1 % 31,3 %
ation N (20,3 ;37,0 83 (21,6 ;42,4
1 mois apreés N
la 4
vaccinatio: 95,1 % 93,8 %
de rappeh, 122 (89,6 ;98,2) 81 (86,2 ; 98,0)
1 mo@s"
primovaccin 98,4 % 96,6 %
ation 128 (94,5;99,8) 87 (90,3 ; 99,3)
C 4 mois
apres la
A36 4imovaccin 36,2 % 29,1 %
ation 127 (27,9;45,2) 86 (19,8 ;39,9)
1 mois aprés
la
vaccination 100,0 % 98,8 %
de rappel 124 (97,1 ; 100,0) 86 (93,7 ; 100,0)
1 mois apres
la
B4 primovaccin 86,5 % 78,2 %
ation 126 (79,3;91,9) 87 (68,0 ; 86,3)
48 mois 34,9 % 24,4 %
apres la 126 (26,6 ;43,9) 86 (15,8 ;34,9)
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primovaccin
ation

1 mois apres
la
vaccination 95,1 % 95,2 %
de rappel 123 (89,7 ;98,2) 84 (88,3 ;98,7)

1 mois apreés
la
primovaccin 98,5 % 95,3 %

ation 130 (94,6 99.8) 86 (88,5 ; 98.7)
)

L4

48 mois
apres la @
B44 | rimovaccin 17.8 % M% %

ation 129 (11,7, 25,5) 87 K 25,5)
1 mois apres
la 128 99,2 % 36 98,8 %
vaccination (95,7 ; 100,0) O (93,7 ; 100,0)
de rappel &
Abréviations : IC = intervalle de confiance ; MenACWY-CRM = vaccin oligosaccharidique congre les méningocoques

du sérogroupe B.
Remarque : la séroprotection est définie comme un titre hNSBA > 1:16 pour A22 et > 1:8 peut A56, B24 et B44, et les groupes A,

(groupes A, C, W et Y) conjugué a la protéine diphtérique CRM197 ; MenB = protéine de E’a u facteur H du méningocoque

C,WetY.

a. Population dont I’immunogénicité de rappel est évaluable.

b. Les tailles d’échantillon (N) dans les groupes ayant déja re¢u un vaccin our les évaluations de I’hSBA pour les
groupes A, W et Y sont plus faibles que pour le groupe C, car les partix ant regu précédemment un vaccin
monovalent C ont seulement contribué¢ aux hSBA pour le groupe C. Q

Population pédiatrique &
L’Agence européenne des médicaments a différé I’gbligafion de soumettre les résultats d’études
réalisées avec Penbraya dans un ou plusieurs SOus- es de la population pédiatrique pour la

prévention des maladies invasives causées par Neisseria meningitidis des groupes A, B, C, WetY
(voir rubrique 4.2 pour les informations concetnartt 1’'usage pédiatrique).

5.2 Propriétés pharmacocinétiques &

Sans objet. @Q

5.3 Données de sécurité préelinique

Aucune étude non clinique r@e réalisée avec Penbraya ; toutefois, des études non cliniques ont été
mengées avec les compqsggs)accinaux de Penbraya (composant conjugué MenACWY et composant
MenB). Les données miques issues des études conventionnelles de toxicité aigu€, de toxicité en
administration régété@tolérance locale, et de toxicité des fonctions de reproduction et de
développement, n @as révelé de risque particulier pour 1’étre humain.

6. DON PHARMACEUTIQUES
6.1 Cij@es excipients

Poudre

Saccharose

Trométamol

Hydroxyde de sodium (pour ajustement du pH)
Acide chlorhydrique (pour ajustement du pH)
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Suspension

Histidine

Polysorbate 80

Chlorure de sodium

Eau pour préparations injectables

Hydroxyde de sodium (pour ajustement du pH)
Acide chlorhydrique (pour ajustement du pH)

)
Pour I’adsorbant, voir rubrique 2. @

X2
6.2 Incompatibilités {\

En I’absence d’études de compatibilité, ce vaccin ne doit pas étre mélangé avec res médicaments.

X

6.3 Durée de conservation 0

2 ans. @
Produit reconstitué %

Aprés reconstitution, Penbraya doit étre administré immédiate Qﬂl dans les 4 heures s’il est
conservé a une température comprise entre 2 °C et 30 °C afi garantir la stabilité physico-chimique
avant utilisation. Ne pas congeler.

D’un point de vue microbiologique, le produit doit &t ilis¢ immédiatement, sauf si la méthode
d’ouverture et de reconstitution permet d’exclure t(@ ue de contamination microbienne. En cas
d’utilisation non immeédiate, les durées et condifon conservation avant utilisation relévent de la

responsabilité de 1’utilisateur. Q

6.4  Précautions particuliéres de con&yion

A conserver au réfrigérateur (entre 2 2 8 °C). La boite doit étre conservée a 1’horizontale afin de
réduire le temps de remise en suspe de la seringue préremplie.

Ne pas congeler. Eliminer la boite % elle a été congelée.

Pour les conditions de corCJ@on du vaccin apres reconstitution, voir la rubrique 6.3.

L 4
6.5 Nature et con \e I’emballage extérieur
\

Poudre pour 1 dos@s un flacon (verre de type I) muni d’un bouchon (caoutchouc bromobutyle
synthétique).

Suspension pouf 1 dose dans une seringue préremplie (verre de type I) munie d’un bouchon
(caoutch hlorobutyle synthétique) et d’un capuchon d’embout (caoutchouc isopréne-bromobutyle
syntletiq

Présentation

Boite de 1 dose
Boite contenant 1 flacon de poudre, 1 seringue préremplie de suspension, 1 adaptateur pour flacon,
avec 1 aiguille ou sans aiguilles.

Boite de 5 doses

Boite contenant 5 flacons de poudre, 5 seringues préremplies de suspension, 5 adaptateurs pour flacon,
avec 5 aiguilles ou sans aiguilles.
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Boite de 10 doses
Boite contenant 10 flacons de poudre, 10 seringues préremplies de suspension, 10 adaptateurs pour
flacon, avec 10 aiguilles ou sans aiguilles.

Toutes les présentations peuvent ne pas €tre commercialisées.

6.6  Précautions particuliéres d’élimination et manipulation

\
La poudre lyophilisée (composant conjugué MenACWY) doit étre reconstituée uniquement/ayec la
seringue préremplie fournie contenant la suspension (composant MenB) en utilisant ]’ teur pour
flacon pour former Penbraya. {\
Préparation de Penbraya pour I’administration O
Seringue préremplie contenant la suspension Flacon contenant Ja pgudre Adaptateur
(composant MenB) pour Penbraya (composant é pour flacon

MenACWY) p enbraya

Capuchon Adaptateur @uchon du flacon (surcapsule
de la Luer-Lock @ de type flip-off retirée)
seringue N\

Etape 1. Préparer l’a®teur pour flacon
e Retirer la su.ﬁs(ule en plastique de type flip-off du flacon et essuyer le

bouchon e chouc.
e Ouvrir llage contenant I’adaptateur pour flacon en retirant le
cache s ur.

e Ne pds fetirer I’adaptateur pour flacon de son emballage.

raya
Maintenir la base du flacon sur une surface plane.

e Conserver I’adaptateur pour flacon dans I’emballage et 1’orienter
verticalement au-dessus du centre du flacon de manicre a ce que la
pointe de I’adaptateur soit alignée avec le centre du bouchon en
caoutchouc du flacon.

e Fixer I’adaptateur pour flacon au flacon en le poussant vers le bas.
L’adaptateur pour flacon se verrouille.

e Ne pas pousser I’adaptateur pour flacon en biais, car cela pourrait
entrainer des fuites lors de I’utilisation.

e Retirer ’emballage de 1’adaptateur pour flacon.

£ 2@ Fixer I’adaptateur pour flacon au flacon contenant la poudre pour
. sﬁg
(d

Etape 3. Remettre en suspension la suspension contenue dans la seringue

préremplie

e Pendant la conservation, un dép6t de couleur blanche et un surnageant
limpide peuvent étre observés dans la seringue préremplie contenant la
suspension.
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e Agiter vigoureusement la seringue pour obtenir une suspension
visuellement blanche et homogéne. Ne pas utiliser la seringue si le
contenu ne peut pas étre remis en suspension.

Etape 4. Retirer le capuchon de la seringue préremplie

e Pour toutes les étapes d’assemblage de la seringue, tenir la seringue
uniquement par 1’adaptateur Luer-Lock situé a I’extrémité de la
seringue. Cela empéchera 1’adaptateur Luer-Lock de se détacher pendant

I’utilisation. )
e Retirer le capuchon de la seringue en tournant lentement le @‘)on
dans le sens inverse des aiguilles d’une montre tout en fﬁnﬁg

I’adaptateur Luer-Lock. {

Etape 5. Connecter la seringue préremplie & 1’adaptat r flacon

e Tenir ’adaptateur Luer-Lock de la seringue et 1 a I’adaptateur
pour flacon en tournant dans le sens des aiguil ne montre.

e Arréter de tourner en cas de résistance, car %rrage excessif de la
seringue peut entrainer des fuites lors de 1’utiligation.

e Une fois la seringue solidemenQe a I’adaptateur pour flacon, un petit

espace sera présent entre lgtaut de 1’adaptateur pour flacon et
I’adaptateur Luer-Lock d% ingue.

Etape 6. Injecter la suspe et agiter délicatement
o Injecter tout le co de la seringue contenant la suspension MenB
dans le flacon.

e Ne pas retire&?eringue vide.
e Tout en maj nt la tige du piston enfoncée, agiter délicatement le
mouvement circulaire jusqu’a dissolution compléte de la

flacon d
poudre @15 de 1 minute).

Eta@ rélever le contenu
(Bé urner complétement le flacon avec I’adaptateur pour flacon et la
¢ ringue toujours en place.
G Aspirer lentement la totalité du contenu dans la seringue.
e [ ’aspiration de la totalité du contenu permet d’obtenir une dose
complete de 0,5 ml pour I’administration.
e Ne pas tirer sur la tige du piston.

Etape 8. Déconnecter la seringue

e Tenir ’adaptateur Luer-Lock de la seringue et déconnecter la seringue
de I’adaptateur pour flacon en tournant dans le sens inverse des aiguilles
d’une montre.

Etape 9. Fixer une aiguille

e Fixer une aiguille stérile adaptée a I’injection intramusculaire a la
seringue préremplie en tournant dans le sens des aiguilles d’une montre.

e Ne pas trop serrer I’aiguille, car cela pourrait entrainer des fuites lors de
I’utilisation.
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Etape 10. Remettre en suspension et effectuer une inspection visuelle

e Immédiatement avant ’administration de la dose, agiter la seringue pour
obtenir une suspension homogeéne.

e e vaccin préparé est une suspension homogene blanche.

e Avant ’administration, examiner visuellement le vaccin pour vérifier
I’absence de grosses particules et de coloration anormale. Ne pas utiliser
si de grosses particules ou une coloration anormale sont détectées.

!
Elimination @

.
Tout médicament non utilisé ou déchet doit étre éliminé conformément a la réglems@bn en vigueur.

7. TITULAIRE DE L’AUTORISATION DE MISE SUR LE MARC§/

Pfizer Europe MA EEIG @
Boulevard de la Plaine 17

1050 Bruxelles %
Belgique

8. NUMERO(S) D’AUTORISATION DE MISE SU MARCHE

EU/1/24/1871/001 c&l

EU/1/24/1871/002

EU/1/24/1871/003 ' @
EU/1/24/1871/004

EU/1/24/1871/005
EU/1/24/1871/006 &

9. DATE DE PREMIERE AU'@TION/DE RENOUVELLEMENT DE
L’AUTORISATION
Date de premicre autorisatio @

IR\
10. DATE DE MI %UR DU TEXTE

Des informations

européenne dﬁ'

es sur ce médicament sont disponibles sur le site Internet de I’ Agence
ments https://www.ema.europa.eu.
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ANNEXE{, 2

FABRICANT(S) DE LA/DES S ANCE(S) ACTIVE(S)
D’ORIGINE BIOLOGIQUE BRICANT(S)
RESPONSABLE(S) DE LA'LIBERATION DES LOTS

CONDITIONS OU RES]&TIONS DE DELIVRANCE ET
D’UTILISATION

AUTRES CON Q\IS ET OBLIGATIONS DE
L’AUTORIS DE MISE SUR LE MARCHE

UTILIS(H)
6\0

U RESTRICTIONS EN VUE D’UNE
SURE ET EFFICACE DU MEDICAMENT
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A.  FABRICANT(S) DE LA/DES SUBSTANCE(S) ACTIVE(S) D’ORIGINE BIOLOGIQUE
ET FABRICANT(S) RESPONSABLE(S) DE LA LIBERATION DES LOTS

Nom et adresse du (des) fabricant(s) de la (des) substance(s) active(s) d’origine biologique

Pfizer Ireland Pharmaceuticals

Grange Castle Business Park

Clondalkin

Dublin 22 L }

Irlande @
X2
Pfizer Health AB {\

Mariefredsviagen 37
S-645 41 Strangnés

Suede @

Nom et adresse du (des) fabricant(s) responsable(s) de la libération des lob0

Pfizer Manufacturing Belgium NV

Rijksweg 12 %
2870 Puurs-Sint-Amands \O

Belgique

B. CONDITIONS OU RESTRICTIONS DE DE E: NCE ET D’UTILISATION

Médicament soumis a prescription médicale. a @

o Libération officielle des lots Q

Conformément a I’article 114 de la Direc&g}OOl/SNCE, la libération officielle des lots sera

effectuée par un laboratoire d’Etat ou ratoire désigné a cet effet.

C. AUTRES CONDITION BLIGATIONS DE L’AUTORISATION DE MISE SUR
LE MARCHE

. Rapports périogi es Actualisés de sécurité (PSURs)

Les exigences relativ \soumission des PSURs pour ce médicament sont définies dans la

liste des dates de % e pour I’Union (liste EURD) prévue a I’article 107 quater,
paragraphe 7, d wrective 2001/83/CE et ses actualisations publiées sur le portail web
européen des mgdiGaments.

Le titulaigg,soumet le premier PSUR pour ce médicament dans un délai de 6 mois suivant

I’aut 's@

D. CONDITIONS OU RESTRICTIONS EN VUE D’UNE UTILISATION SURE ET
EFFICACE DU MEDICAMENT

. Plan de gestion des risques (PGR)

Le titulaire de 1’autorisation de mise sur le marché réalise les activités de pharmacovigilance et

interventions requises décrites dans le PGR adopté et présenté dans le Module 1.8.2 de
I’autorisation de mise sur le marché, ainsi que toutes actualisations ultérieures adoptées du PGR.
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De plus, un PGR actualis¢ doit étre soumis :

. a la demande de I’ Agence européenne des médicaments ;

. des lors que le systéme de gestion des risques est modifié, notamment en cas de réception de
nouvelles informations pouvant entrainer un changement significatif du profil bénéfice/risque,
ou lorsqu’une étape importante (pharmacovigilance ou réduction du risque) est franchie.
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EMBALLAGE EXTERIEUR — AVEC AIGUILLES

MENTIONS DEVANT FIGURER SUR L’EMBALLAGE EXTERIEUR

1.

DENOMINATION DU MEDICAMENT

Penbraya, poudre et suspension pour suspension injectable \
Vaccin antiméningococcique conjugué des groupes A, C, W, Y et du groupe B (recombin@dsorbé)

| 2.

COMPOSITION EN SUBSTANCE(S) ACTIVE(S)

’\%
(\

1 dose (0,5 ml) contient 5 microgrammes de polysaccharides de Neisseria m Qis des groupes A,
C, W et Y, conjugués a une protéine vectrice de ’anatoxine tétanique (44 mi mmes), et

60 microgrammes de protéines fHbp (sous-familles A et B) de Neisseria mehingitidis groupe B,
adsorbées sur phosphate d’aluminium (contenant 0,25 mg d’aluminium)@

3.

2

LISTE DES EXCIPIENTS - \\
o

Poudre : saccharose, trométamol. Suspension : histidine, po @» bate 80, chlorure de sodium, eau pour
préparations injectables. Voir la notice pour plus d’1nf0 atio

4.

FORME PHARMACEUTIQUE ET CQli@yﬁ

Poudre et suspension pour suspension injectabQ

1 flacon de poudre &

1 seringue préremplie de suspension Q
1 adaptateur pour flacon @

1 aiguille
1 dose (0,5 ml) @

5 flacons de poudre @
@pensmn

5 seringues préremplies d
5 adaptateurs pour flai \
5 aiguilles

5 x 1 dose (0,5 ml@

10 flacons d

e{@e
10 seringues préremplies de suspension

10 adapt pour flacon

10 aj
10 x

il
e (0,5 ml)

5.

MODE ET VOIE(S) D’ADMINISTRATION

Voie intramusculaire, aprés reconstitution.

Lire la notice avant utilisation.
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6.  MISE EN GARDE SPECIALE INDIQUANT QUE LE MEDICAMENT DOIT ETRE
CONSERVE HORS DE VUE ET DE PORTEE DES ENFANTS

Tenir hors de la vue et de la portée des enfants.

| 7. AUTRE(S) MISE(S) EN GARDE SPECIALE(S), SI NECESSAIRE

‘v,

&

EXP {

b 4

| 8. DATE DE PEREMPTION c%‘-/
N

9. PRECAUTIONS PARTICULIERES DE CONSERVATION Q‘,

A conserver au réfrigérateur. @

Ne pas congeler.

Conservation a 1’horizontale recommandée.

Aprés reconstitution, utiliser immédiatement ou dans les 4 he@ produit est conservé entre 2 °C

et 30 °C. :

10. PRECAUTIONS PARTICULIERES D’ELI TON DES MEDICAMENTS NON
UTILISES OU DES DECHETS PROVEN& E CES MEDICAMENTS S’IL Y A
LIEU « )

g

O

11. NOM ET ADRESSE DU TITULAIRE DE L’AUTORISATION DE MISE SUR LE

MARCHE ~
\\
Pfizer Europe MA EEIG @
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles @
Belgique

0

12. NUMERO(S) B\TORISATION DE MISE SUR LE MARCHE
!

EU/1/24/1871/001

EU/1/24/1871/
EU/1/24/187%/0

-~ %)
13. { NUMERO DU LOT

4
Lot

| 14. CONDITIONS DE PRESCRIPTION ET DE DELIVRANCE

| 15. INDICATIONS D’UTILISATION

23



| 16. INFORMATIONS EN BRAILLE

Justification de ne pas inclure I’information en Braille acceptce.

| 17. IDENTIFIANT UNIQUE - CODE-BARRES 2D

Code-barres 2D portant 1’identifiant unique inclus. ‘@
R%)

| 18.  IDENTIFIANT UNIQUE - DONNEES LISIBLES PAR LES HUMAINQ'

PC

SN Y,
o ’O\}

24



MENTIONS DEVANT FIGURER SUR L’EMBALLAGE EXTERIEUR

EMBALLAGE EXTERIEUR — SANS AIGUILLES

1. DENOMINATION DU MEDICAMENT |

Penbraya, poudre et suspension pour suspension injectable \
Vaccin antiméningococcique conjugué des groupes A, C, W, Y et du groupe B (recombin@dsorbé)

’\%
(\

1 dose (0,5 ml) contient 5 microgrammes de polysaccharides de Neisseria m Qis des groupes A,
C, W et Y, conjugués a une protéine vectrice de ’anatoxine tétanique (44 mi mmes), et

60 microgrammes de protéines fHbp (sous-familles A et B) de Neisseria mehingitidis groupe B,
adsorbées sur phosphate d’aluminium (contenant 0,25 mg d’aluminium)@

(%)

3. LISTE DES EXCIPIENTS - \\’
4

| 2. COMPOSITION EN SUBSTANCE(S) ACTIVE(S)

Poudre : saccharose, trométamol. Suspension : histidine, poate 80, chlorure de sodium, eau pour
préparations injectables. Voir la notice pour plus d’infogat'io

O

4. FORME PHARMACEUTIQUE ET Cgli@yﬁ

Poudre et suspension pour suspension injectabQ

1 flacon de poudre

1 seringue préremplie de suspension Q

1 adaptateur pour flacon

1 dose (0,5 ml)

5 flacons de poudre @
5 seringues préremplies dei@hsion

5 adaptateurs pour flacen

5 x 1 dose (0,5 ml) b\
‘\

10 flacons de pou

10 seringues pr¢ 1es de suspension
10 adaptateu flacon
10 x 1 dose (0,5vml)

Q.

5. (MOPE ET VOIE(S) D’ADMINISTRATION

Voie intramusculaire, aprés reconstitution.

Lire la notice avant utilisation.

6.  MISE EN GARDE SPECIALE INDIQUANT QUE LE MEDICAMENT DOIT ETRE
CONSERVE HORS DE VUE ET DE PORTEE DES ENFANTS

Tenir hors de la vue et de la portée des enfants.
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| 7. AUTRE(S) MISE(S) EN GARDE SPECIALE(S), SI NECESSAIRE

| 8. DATE DE PEREMPTION

EXP
2

_ _ £ 2

9. PRECAUTIONS PARTICULIERES DE CONSERVATION :\‘0
3

A conserver au réfrigérateur. 0
Ne pas congeler. &
Conservation a 1’horizontale recommandée.
Aprés reconstitution, utiliser immédiatement ou dans les 4 heures si le prodtit€st conservé entre 2 °C

et 30 °C.

%)

UTILISES OU DES DECHETS PROVENANT DE EDICAMENTS S’IL Y A

10. PRECAUTIONS PARTICULIERES D’ELIMINAT@L’S MEDICAMENTS NON
LIEU

&‘(

11. NOM ET ADRESSE DU TITULAIRE DE L@TORISATION DE MISE SUR LE

MARCHE . Q,
g
Pfizer Europe MA EEIG Q
Boulevard de la Plaine 17

1050 Bruxelles

| X
g @Q

V a N
12. NUMERO(S) D’AUTORISATION DE MISE SUR LE MARCHE

EU/1/24/1871/004 @
EU/1/24/1871/005

EU/1/24/1871/006 b\

13. NUMER@OT

Lot @

)

14. ( C ITIONS DE PRESCRIPTION ET DE DELIVRANCE

4

| 15. INDICATIONS D’UTILISATION

| 16. INFORMATIONS EN BRAILLE

Justification de ne pas inclure I’information en Braille acceptée.
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| 17.

IDENTIFIANT UNIQUE - CODE-BARRES 2D

Code-barres 2D portant 1’identifiant unique inclus.

| 18.

IDENTIFIANT UNIQUE - DONNEES LISIBLES PAR LES HUMAINS

PC
SN
NN
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MENTIONS MINIMALES DEVANT FIGURER SUR LES PETITS CONDITIONNEMENTS
PRIMAIRES

ETIQUETTE DU FLACON — COMPOSANT CONJUGUE MENACWY

1.  DENOMINATION DU MEDICAMENT

Poudre pour Penbraya ‘@
Conjugué MenACWY %
M ’\

| 2. MODE D’ADMINISTRATION

| 3. DATE DE PEREMPTION

EXP %
N

4. NUMERO DU LOT \2

Lot @

S

S. CONTENU EN POIDS, VOLUME O@ITE

1 dose &
o>

6. AUTRE 2

/

S

O
N
‘Q/b

QQJ
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MENTIONS MINIMALES DEVANT FIGURER SUR LES PETITS CONDITIONNEMENTS
PRIMAIRES

SERINGUE PREREMPLIE — COMPOSANT MENB

1. DENOMINATION DU MEDICAMENT ET VOIE(S) D’ADMINISTRATION

Suspension pour Penbraya \
MenB

M .\%

| 2. MODE D’ADMINISTRATION

o\
X’
| 3.  DATE DE PEREMPTION ,bQ
q

EXP

4.  NUMERO DU LOT N\

Lot &

5. CONTENU EN POIDS, VOLUME OUWURNITE

0,5 ml Q
X

6. AUTRE O

O
)
N

xe

)
?
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Notice : Information de P’utilisateur

Penbraya, poudre et suspension pour suspension injectable
Vaccin antiméningococcique conjugué des groupes A, C, W, Y et du groupe B (recombinant, adsorbé)

vCe médicament fait I’objet d’une surveillance supplémentaire qui permettra 1’identification rapide
de nouvelles informations relatives a la sécurité. Vous pouvez y contribuer en signalant tout effet
indésirable que vous observez. Voir en fin de rubrique 4 comment déclarer les effets inde\@es.

Veuillez lire attentivement cette notice avant de recevoir ce vaccin, car elle conﬁe\r@s

informations importantes pour vous. {

. Gardez cette notice. Vous pourriez avoir besoin de la relire.

. Si vous avez d’autres questions, interrogez votre médecin, votre pha 0.1 votre
infirmier/ére. m%

. Si vous ressentez un quelconque effet indésirable, parlez-en a votre rh¢dgtin, votre pharmacien
ou votre infirmier/ére. Ceci s’applique aussi a tout effet indésirab i ne serait pas mentionné

dans cette notice. Voir rubrique 4.

Que contient cette notice ? Oj

1. Qu’est-ce que Penbraya et dans quels cas est-il utilisé

2. Quelles sont les informations a connaitre avant de rec@ Penbraya
3. Comment Penbraya est-il administré &

4, Quels sont les effets indésirables éventuels ?

5. Comment conserver Penbraya %

6. Contenu de I’emballage et autres informa(u)@

1. Qu’est-ce que Penbraya et dans Kﬂs}cas est-il utilisé

Penbraya est un vaccin qui aide a proté8er [&s personnes agées de 10 ans et plus contre les infections

causées par des bactéries (germes) a gcs Neisseria meningitidis de types A, B, C, Wet Y. Ces
bactéries sont susceptibles de pro des infections graves et parfois mortelles telles que :
. Méningite : infection desfiSsys qui tapissent le cerveau et la moelle épinicre.

. Sepsis : infection du sfb

Penbraya contient de Xl%g.q’uantités de fragments de bactéries Neisseria meningitidis de types A, B,
C,WetY. Lorsqu'u onne recoit le vaccin, le systéme immunitaire (les défenses naturelles de
I’organisme) identi fragments comme « étrangers » et fabrique des anticorps (des protéines)
dirigés contre eux. a suite, si la personne est en contact avec ces bactéries, ces anticorps, avec
d’autres compggarits du systéme immunitaire, seront capables de lutter plus efficacement contre les
bactéries, et digsi,’de contribuer a protéger la personne contre cette maladie.

2. < Quf:;es sont les informations a connaitre avant de recevoir Penbraya
Penbraya ne doit pas étre administré
- si vous ou votre enfant étes allergique aux substances actives ou a I’'un des autres composants de

ce vaccin (mentionnés dans la rubrique 6).

En cas de doute, adressez-vous a votre médecin ou infirmier/ére avant que vous ou votre enfant ne
receviez Penbraya.
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Avertissements et précautions

Adressez-vous a votre médecin, pharmacien ou infirmier/ére avant de recevoir ce vaccin si vous ou

votre enfant :

. avez déja présenté une réaction allergique ou des problémes respiratoires apres 1’injection d’un
autre vaccin ou apres I’administration de Penbraya a vous ou a votre enfant dans le passé ;

. vous étes déja évanoui a la suite d’une injection avec une aiguille ;

. avez une maladie sévére ou une forte fievre. Toutefois, une 1égére fievre ou une infection des
voies respiratoires supérieures (par exemple, un thume) ne constitue pas en soi une‘@n pour

retarder la vaccination ;

. présentez des problémes de saignement ou si vous avez facilement des ecchym @< bleus ») ;
avez un systéme immunitaire affaibli ou si vous prenez des médicaments qui t&%nt affecter
votre systéme immunitaire, ce qui pourrait vous empécher, vous ou votre de tirer tous les
bénéfices liés a I’utilisation de Penbraya. &

Comme pour tout vaccin, Penbraya peut ne pas protéger totalement tous ce@i le regoivent.

Enfants et adolescents

Penbraya ne doit pas étre utilisé chez les enfants agés de moins de .

Autres médicaments et Penbraya \

Informez votre médecin ou pharmacien si vous ou VOtl‘@l’lt evez recevoir d’autres vaccins ou si
vous avez récemment recu d’autres vaccins. @

Grossesse et allaitement L @

Si vous étes enceinte ou que vous allaitez, si ensez étre enceinte ou planifiez une grossesse,

demandez conselil a votre médecin avant Kcle vaccin vous soit administreé.
Conduite de véhicules et utilisation d@chines

Penbraya n’a aucun effet ou un e ime sur votre aptitude a conduire des véhicules ou a utiliser
des machines. Certains des effe la vaccination mentionnés a la rubrique 4 (« Quels sont les effets
indésirables éventuels ? ») pemycht nuire temporairement a votre aptitude a conduire des véhicules ou
a utiliser des machines. N %isez pas de véhicules et n’utilisez pas de machines si vous présentez
’un de ces effets indésiratey

Penbraya contie‘t d@lium

Ce vaccin conti ins de 1 mmol (23 mg) de sodium par dose, c.-a-d. qu’il est essentiellement
« sans sodiurg/»

Penbray@ntient du polysorbate 80

Ce vaccip/contient 0,018 mg de polysorbate 80 par dose. Les polysorbates peuvent provoquer des
réactions allergiques. Informez votre médecin si vous ou votre enfant avez des allergies connues.
3. Comment Penbraya est-il administré

Penbraya vous sera administré ou sera administré a votre enfant par un médecin, un pharmacien ou
un(e) infirmier/ére.

Penbraya est administré sous forme d’une injection unique de 0,5 ml, généralement dans la partie
supérieure du muscle du bras. Vous recevrez deux doses. La deuxiéme dose est administrée 6 a
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12 mois apres la premicére. Il est important de recevoir les deux doses pour obtenir la meilleure
protection contre tous les types de maladies méningococciques.

Les personnes qui continuent a présenter un risque de contracter une maladie méningococcique apres
2 doses peuvent avoir besoin d’une dose de rappel du vaccin.

11 est important de suivre les instructions de votre médecin, de votre pharmacien ou de votre
infirmier/ere afin que vous ou votre enfant receviez toutes les injections.

<

4. Quels sont les effets indésirables éventuels ? . %

Comme tous les vaccins, Penbraya peut provoquer des effets indésirables, mais il urviennent pas
systématiquement chez tout le monde. @

Lorsque Penbraya vous est administré ou est administré a votre enfant, les g@indésirables suivants

peuvent survenir : @

Trés fréquent (pouvant affecter plus de 1 personne sur 10) %
douleurs au site d’injection

fatigue (lassitude) \O

maux de téte

douleurs musculaires Q

gonflement au site d’injection &

rougeurs au site d’injection @

douleurs articulaires @
frissons \

diarrhée Q

Fréquent (pouvant affecter jusqu’a 1 per§énne sur 10)

. fievre Q
° vomissements @

Peu fréquent (pouvant affecter jusqu®a 1 personne sur 100)
gonflement des ganglion phatiques

perte de I’appétit

¢tourdissements |

nausées

éruption cu{an @r site d’injection

bleu (hémat au site d’injection

réaction fque ( y compris démangeaisons, urticaire et éruption cutanée)

Rare (pouvanttaffecter jusqu’a 1 personne sur 1 000)
. dimtés a dormir

SO ence
iptinution de la sensibilité de la peau

sensation de chaleur au site d’injection
démangeaisons au site d’injection

Fréquence indéterminée (ne peut étre estimée sur la base des données disponibles)

. gonflement et rougeurs au site d’injection ; cela peut toucher une grande partie du membre
vacciné

. réaction allergique soudaine, sévére (anaphylaxie)

. engourdissement au site d’injection
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Déclaration des effets secondaires

Si vous ressentez un quelconque effet indésirable, parlez-en a votre médecin, votre pharmacien ou
votre infirmier/ére. Ceci s’applique aussi a tout effet indésirable qui ne serait pas mentionné dans cette
notice. Vous pouvez également déclarer les effets indésirables directement via le systéme national de
déclaration décrit en Annexe V. En signalant les effets indésirables, vous contribuez a fournir
davantage d’informations sur la sécurité du médicament.

\
5. Comment conserver Penbraya @
| . , . (o
Tenir ce médicament hors de la vue et de la portée des enfants. \

N’utilisez pas ce vaccin apres la date de péremption indiquée sur la boite et l’ét' aprés EXP. La
date de péremption fait référence au dernier jour de ce mois. %

Conserver la boite au réfrigérateur (entre 2 °C et 8 °C). @0

La boite doit étre conservée a I’horizontale afin de minimiser le tem@e remise en suspension de la

seringue préremplie. O

Ne pas congeler. Eliminer la boite si elle a été congelée.

Penbraya doit étre administré immédiatement (dans les&sheuresy aprés reconstitution. Conserver le
vaccin reconstitué a une température comprise entre 2 0 °C. Ne pas congeler.

Ne jetez aucun vaccin au tout-a-1’égout ou avec{es@res ménageres. Demandez a votre pharmacien

d’¢liminer les médicaments que vous n’utilisez plus. Ces mesures contribueront a protéger
I’environnement.

6. Contenu de I’emballage et aut@ormations
Ce que contient Penbraya @
Les substances actives sont : @

Aprés reconstitution de la @ avec la suspension, une dose (0,5 ml) contient :

L 4
(Contenus dans la po &our Penbraya, composant conjugué¢ MenACWY)

Polysaccharide dg N ja meningitidis groupe A! 5 microgrammes
Polysaccharide de fN@isseria meningitidis groupe C! 5 microgrammes
Polysaccharide sseria meningitidis groupe W' 5 microgrammes
Polysacchari eisseria meningitidis groupe Y' 5 microgrammes

(Conten ns la suspension pour Penbraya, composant MenB)
Protéi (sous-famille A) de Neisseria meningitidis groupe B*** 60 microgrammes
Prot&ine fHbp (sous-famille B) de Neisseria meningitidis groupe B>** 60 microgrammes

! Conjugué a I’anatoxine tétanique (AT) comme protéine vectrice 44 microgrammes

2 Adsorbée sur phosphate d’aluminium 0,25 milligramme d’aluminium
3 fHbp (protéine de liaison du facteur H)

4 Produite dans des cellules d’Escherichia coli par la technologie de I’ADN recombinant

Le phosphate d’aluminium est inclus dans ce vaccin en tant qu’adsorbant. Les adsorbants sont des

substances incluses dans certains vaccins pour accélérer, améliorer et/ou prolonger les effets
protecteurs du vaccin.
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Les autres composants sont :

Poudre

- saccharose

- trométamol

- hydroxyde de sodium (pour ajustement du pH)

- acide chlorhydrique (pour ajustement du pH)

Suspension

- histidine

- polysorbate 80 (voir rubrique 2 « Penbraya contient du polysorbate 80 ») \

- chlorure de sodium (voir rubrique 2 « Penbraya contient du sodium ») @
- eau pour préparations injectables . %
- hydroxyde de sodium (pour ajustement du pH) \

- acide chlorhydrique (pour ajustement du pH) {

Comment se présente Penbraya et contenu de ’emballage extérieur &

O

Penbraya se présente sous la forme de @
- poudre blanche dans un flacon en verre
- suspension blanche dans une seringue préremplie pour disper; poudre

Penbraya est disponible en : \O

Boite de 1 dose Q
Boite contenant 1 flacon de poudre, 1 seringue prérempli€ de suSpension, 1 adaptateur pour flacon,
avec 1 aiguille ou sans aiguilles. c :

Boite de 5 doses ~ @

Boite contenant 5 flacons de poudre, 5 seringugsypréremplies de suspension, 5 adaptateurs pour flacon,
avec 5 aiguilles ou sans aiguilles. 6

Boite de 10 doses &

Boite contenant 10 flacons de poudre, @ingues préremplies de suspension, 10 adaptateurs pour
flacon, avec 10 aiguilles ou sans aig@.

Toutes les présentations peuve as étre commercialisées.
Titulaire de l’Autorisatio:@iise sur le marché et fabricant
L 4

Titulaire de 1’autorisaty

marché : 'y
Pfizer Europe M Rijksweg 12
2870 Puurs-Sint-Amands

Boulevard de 1
1050 Bruxell, Belgique
Belgique

Pourﬁu@ormation complémentaire concernant ce médicament, veuillez prendre contact avec le

¢ mise sur le Fabricant responsable de la libération des lots :
Pfizer Manufacturing Belgium NV

représentant local du titulaire de 1’autorisation de mise sur le marché :

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Luxembourg/Luxemburg Pfizer Luxembourg SARL filialas Lietuvoje
Pfizer NV/SA Tel. +370 5 251 4000

Tél/Tel: + 32 (0)2 554 62 11

Bbobarapus Magyarorszag

[aitzep JlrokcemOypr CAPJL, Kion bearapuss  Pfizer Kft

Ten: +359 2 970 4333 Tel: +36 1 488 37 00
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Ceska republika
Pfizer, spol. s r.0.
Tel: +420 283 004 111

Danmark
Pfizer ApS
TIf.: +4544 2011 00

Deutschland
PFIZER PHARMA GmbH
Tel: +49 (0)30 550055-51000

Eesti
Pfizer Luxembourg SARL Eesti filiaal
Tel: +372 666 7500

EArada
Pfizer EAMGG ALE.
TnA.: +30 210 6785800

Espaiia
Pfizer, S.L.
Tel: +34 91 490 99 00

France
Pfizer
Tél+33 (0)1 58 07 34 40

Hrvatska
Pfizer Croatia d.o.o.
Tel: +385 13908 777

Ireland
Pfizer Healthcare Ireland

Tel: +1800 633 363 (toll fr
Tel: +44 (0)1304 61616(

Island \
Icepharma hf. \

Simi: + 354 540 @

Italia

Pfizer S.rl.

Tel: 3@33 1821

K{)Q

Pfizer EAAGg A.E. (Cyprus Branch)
TnA: +357 22817690

Latvija

Pfizer Luxembourg SARL filiale Latvija
Tel.: + 371 670 35 775

X
&

Malta
Vivian Corporation Ltd.
Tel: + 356 21344610

Nederland
Pfizer bv
Tel: +31 (0)800 63 34 636

Norge
Pfizer AS

@
TIf: +47 67 52 61 00 . %
bH

Osterreich

Pfizer Corporation Aust

Tel: +43 (0)1 521 15-0
Polska
Pfizer Polska Sp. Z@

Tel.: +48 22 33661 00

Portuga

Laboraté@mer, Lda.
Tel: +3Q 423 5500

Ania
Romania S.R.L
T +40 (0) 21207 28 00

Slovenija

Pfizer Luxembourg SARL

Pfizer, podruznica za svetovanje s podrocja
farmacevtske dejavnosti, Ljubljana

Tel: +386 (0)1 52 11 400

Slovenska republika

Pfizer Luxembourg SARL, organiza¢né zlozka

Tel: +421 2 3355 5500

Suomi/Finland
Pfizer Oy
Puh/Tel: +358 (0)9 430 040

Sverige
Pfizer AB
Tel: +46 (0)8 550 520 00

United Kingdom (Northern Ireland)
Pfizer Limited
Tel: + 44 (0) 1304 616161

La derniére date a laquelle cette notice a été révisée est.



Autres sources d’informations

Des informations détaillées sur ce médicament sont disponibles sur le site Internet de 1’ Agence
européenne des médicaments : https://www.ema.europa.eu

< >

Les informations suivantes sont destinées exclusivement aux professionnels de la santé : ‘

La poudre lyophilisée (composant conjugué MenACWY) doit étre reconstituée uniqye avec la
seringue préremplie fournie contenant la suspension (composant MenB) en utlhsan ateur pour
flacon pour former Penbraya.

Préparation de Penbraya pour I’administration &
Seringue préremplie contenant la suspension Flacon contena gldre Adaptateur
(composant MenB) pour Penbraya (cornposant gué pour flacon

MenACW our Penbraya

%QQ

Capuchon Adaptateur Luer- @ uchon du flacon (surcapsule de
dela Lock N\ type flip-off retirée)
seringue

Etape 1. Préparer4’adaptateur pour flacon

e Retirerlas le en plastique de type flip-off du flacon et essuyer le
bouchon efiycadutchouc.

e Ouvrir allage contenant 1’adaptateur pour flacon en retirant le

. @ 2. Fixer I’adaptateur pour flacon au flacon contenant la poudre pour

nbraya
Maintenir la base du flacon sur une surface plane.

e Conserver I’adaptateur pour flacon dans I’emballage et 1’orienter
verticalement au-dessus du centre du flacon de manicre a ce que la
pointe de I’adaptateur soit alignée avec le centre du bouchon en
caoutchouc du flacon.

e Fixer I’adaptateur pour flacon au flacon en le poussant vers le bas.
L’adaptateur pour flacon se verrouille.

e Ne pas pousser I’adaptateur pour flacon en biais, car cela pourrait
entrainer des fuites lors de I’utilisation.

e Retirer I’emballage de I’adaptateur pour flacon.

Etape 3. Remettre en suspension la suspension contenue dans la seringue

préremplie

e Pendant la conservation, un dép6t de couleur blanche et un surnageant
limpide peuvent étre observés dans la seringue préremplie contenant la
suspension.
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e Agiter vigoureusement la seringue pour obtenir une suspension
visuellement blanche et homogéne. Ne pas utiliser la seringue si le
contenu ne peut pas étre remis en suspension.

Etape 4. Retirer le capuchon de la seringue préremplie

e Pour toutes les étapes d’assemblage de la seringue, tenir la seringue
uniquement par 1’adaptateur Luer-Lock situé a I’extrémité de la
seringue. Cela empéchera 1’adaptateur Luer-Lock de se détacher pendant

I’utilisation. )
e Retirer le capuchon de la seringue en tournant lentement le @‘)on
dans le sens inverse des aiguilles d’une montre tout en fﬁnﬁg

I’adaptateur Luer-Lock. {

Etape 5. Connecter la seringue préremplie & 1’adaptat r flacon

e Tenir ’adaptateur Luer-Lock de la seringue et | a I’adaptateur
pour flacon en tournant dans le sens des aiguil ne montre.

e Arréter de tourner en cas de résistance, car %rrage excessif de la
seringue peut entrainer des fuites lors de 1’utiliation.

e Une fois la seringue solidemenQe a I’adaptateur pour flacon, un petit

espace sera présent entre lgtaut de 1’adaptateur pour flacon et
I’adaptateur Luer-Lock d% ingue.

Etape 6. Injecter la suspe et agiter délicatement
o Injecter tout le co de la seringue contenant la suspension MenB
dans le flacon.

e Ne pas retire&?eringue vide.
e Tout en maj nt la tige du piston enfoncée, agiter délicatement le
mouvement circulaire jusqu’a dissolution compléte de la

flacon d
poudre @m de 1 minute).

Eta@ rélever le contenu
(Bé urner complétement le flacon avec I’adaptateur pour flacon et la
¢ ringue toujours en place.
G Aspirer lentement la totalité du contenu dans la seringue.
e [ ’aspiration de la totalité du contenu permet d’obtenir une dose
complete de 0,5 ml pour I’administration.
e Ne pas tirer sur la tige du piston.

Etape 8. Déconnecter la seringue

e Tenir ’adaptateur Luer-Lock de la seringue et déconnecter la seringue
de I’adaptateur pour flacon en tournant dans le sens inverse des aiguilles
d’une montre.

Etape 9. Fixer une aiguille

e Fixer une aiguille stérile adaptée a I’injection intramusculaire a la
seringue préremplie en tournant dans le sens des aiguilles d’une montre.

e Ne pas trop serrer I’aiguille, car cela pourrait entrainer des fuites lors de
I’utilisation.
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Etape 10. Remettre en suspension et effectuer une inspection visuelle

e Immédiatement avant ’administration de la dose, agiter la seringue pour
obtenir une suspension homogéne.

e e vaccin préparé est une suspension homogene blanche.

e Avant ’administration, examiner visuellement le vaccin pour vérifier
I’absence de grosses particules et de coloration anormale. Ne pas utiliser
si de grosses particules ou une coloration anormale sont détectées.
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