ANEXO 1

RESUMO DAS CARACTERISTICAS DO MEDICAMENTO



1. NOME DO MEDICAMENTO

HBVAXPRO 5 microgramas, suspensdo injetavel

Vacina contra a hepatite B (ADN recombinante)

2. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA

Uma dose (0,5 ml) contém:

Antigénio de superficie do virus da hepatite B, recombinante (AgHBs)*----------—--- 5 microgramas

Adsorvido em sulfato de hidroxifosfato de aluminio amorfo (0,25 miligrama Al").

* produzido na levedura Saccharomyces cerevisiae (estirpe 2150-2-3) por tecnologia de ADN
recombinante.

Esta vacina pode conter vestigios de formaldeido e tiocianato de potassio, que sao utilizados durante o
processo de fabrico. Ver secgdes 4.3, 4.4 ¢ 4.8.

Excipiente(s) com efeito conhecido:
So6dio, menos do que 1 mmol (23 mg) por dose.

Lista completa de excipientes, ver sec¢do 6.1.

3. FORMA FARMACKUTICA

Suspensao injetavel

Suspensio ligeiramente opaca e branca.

4. INFORMACOES CLINICAS

4.1 Indicacgdes terapéuticas

HBVAXPRO ¢ indicado na imunizag¢do ativa contra a infe¢do provocada por todos os subtipos
conhecidos do virus da hepatite B, em individuos desde o nascimento até aos 15 anos de idade,

considerados em risco de exposi¢do ao virus da Hepatite B.

Os grupos de risco especifico a serem imunizados devem ser determinados com base em
recomendacdes oficiais.

E de esperar que a hepatite D seja igualmente prevenida pela imunizagio com HBVAXPRO pois a
hepatite D (causada pelo agente delta) ndo ocorre na auséncia de infecdo com hepatite B.

4.2 Posologia e modo de administracio
Posologia
Individuos desde o nascimento até aos 15 anos de idade: 1 dose (0,5 ml) em cada injecéo.

Vacinagdo primaria:

O regime de vacinagdo deve incluir pelo menos trés injegdes.

Podem ser recomendados dois esquemas de imunizagdo primaria:



0, 1, 6 meses: duas inje¢des com um intervalo de um més; a terceira inje¢do ¢ administrada 6 meses
depois da primeira administracao.

0, 1, 2, 12 meses: trés injecdes com um intervalo de um més; a quarta dose deve ser administrada ao
12° més.

Recomenda-se que a vacina seja administrada de acordo com os esquemas indicados. Os lactentes que
receberem o esquema acelerado (esquema de vacinagdo dos 0, 1, 2 meses) devem receber o reforgo

dos 12 meses, de forma a induzir titulos de anticorpos mais elevados.

Doses de reforco:

Vacinados imunocompetentes

Nao foi estabelecida a necessidade de uma dose de reforgo em individuos saudéaveis que receberam um
primeiro regime de vacinagao primaria completo. Contudo, alguns esquemas nacionais de vacinagao
incluem atualmente recomendag¢o para uma dose de refor¢o, devendo os mesmos ser respeitados.

Vacinados imunocomprometidos (p. ex. doentes em dialise, doentes transplantados, doentes com

SIDA)

Em vacinados com sistema imunitario deficiente, deve ser considerada a administra¢do de doses
adicionais de vacina caso o nivel de anticorpos contra o antigénio de superficie do virus da hepatite B
(anti-AgHBs) seja inferior a 10 UI/1.

Revacinacdo de ndo respondedores

Quando individuos, que nio respondem a série vacinal primaria, sdo revacinados, 15-25 % produzem
uma resposta de anticorpos adequada ap6s uma dose adicional e 30-50 % apds trés doses adicionais.
No entanto, dado existirem dados insuficientes relativamente a seguranga da vacina anti-hepatite B
quando se administram mais doses do que da série recomendada, a revacinagdo apds completa a série
primaria ndo é recomendada por rotina. A revacinagdo devera ser considerada para individuos em
elevado risco, apos a avaliagdo dos beneficios da vacinagdo contra o risco potencial de aumento de
ocorréncia de reagdes adversas locais ou sistémicas.

Recomendacdes especiais de posologia:

Recomendagdes de posologia para recém-nascidos de mies portadoras de virus da hepatite B

- A nascenga (no prazo de 24 horas), administrar uma dose de imunoglobulina da hepatite B.

- A primeira dose de vacina deve ser administrada nos 7 dias que se seguem ao nascimento,
podendo ser administrada em simultdneo com a imunoglobulina da hepatite B, a nascenga,
desde que em locais de injecdo diferentes.

- As doses subsequentes de vacina deverdo ser administradas de acordo com o esquema nacional
de vacinacgéo.

Recomendacéo de posologia para exposiciao conhecida ou presumivel ao virus da hepatite B
(p. ex. através de agulha contaminada)

- A imunoglobulina da hepatite B deve ser administrada o mais cedo possivel apds a exposi¢ao
(no espago de 24 horas).

- A primeira dose da vacina deve ser administrada no espago de 7 dias apds a exposi¢do e pode
ser administrada simultaneamente com a imunoglobulina da hepatite B, mas num local de
injecdo diferente.

- Também se recomenda a anélise seroldgica, com a administracdo de doses subsequentes da
vacina, caso sejam necessarias (i.e., dependendo da situacéio seroldgica do doente), para
protegdo a curto e longo prazo.



- No caso de individuos ndo vacinados ou incompletamente vacinados, doses adicionais devem
ser administradas de acordo com o esquema de imunizagdo recomendado. Pode ser proposto o
esquema acelerado, incluindo a dose de reforgo dos 12 meses.

Modo de administracido

Esta vacina deve ser administrada por via intramuscular.

A zona anterolateral da coxa ¢ o local recomendado para a inje¢ao intramuscular nos recém-nascidos e
lactentes. O musculo deltoide € o local preferido para a injecdo intramuscular, em criangas e
adolescentes.

Nao administrar por via intravascular.

Excecionalmente, esta vacina pode ser injetada por via subcutanea a doentes com trombocitopenia ou
com perturbagdes da coagulagio.

Precaucdes a ter em conta antes de manusear ou administrar o medicamento: ver sec¢do 6.6.
4.3 Contraindicacoes

- Antecedentes de hipersensibilidade a substancia ativa ou a qualquer um dos excipientes, ou a
residuos vestigiais (p. ex. formaldeido e tiocianato de potéssio), ver sec¢des 6.1 e 6.2.
- A vacinagdo deve ser adiada em individuos com doenga febril grave ou infe¢do aguda.

4.4 Adverténcias e precaucdes especiais de utilizacdo

Rastreabilidade
De modo a melhorar a rastreabilidade dos medicamentos bioldgicos, 0 nome ¢ o nimero de lote do
medicamento administrado devem ser registados de forma clara.

Tal como em todas as vacinas injetaveis, deve ter-se sempre disponivel, para uso imediato, tratamento
médico adequado, no caso de ocorrerem reac¢des anafilaticas raras apds a administragao da vacina (ver
seccdo 4.8).

Esta vacina pode conter vestigios de formaldeido e tiocianato de potassio que sdo utilizados durante o
processo de fabrico. Por este motivo, podem ocorrer reagdes de hipersensibilidade (ver secgdes 2 e
4.8).

Uma vez que a rolha do frasco para injetaveis contém borracha natural seca de latex que pode
provocar reagdes alérgicas, tenha cuidado ao vacinar individuos sensiveis ao latex.

Para monitorizagio laboratorial ou clinica de individuos imunocomprometidos ou individuos com
exposi¢do conhecida ou presumivel ao virus da hepatite B, ver secc¢do 4.2.

Deve ser considerado o potencial risco de apneia e a necessidade de monitorizagio respiratoria durante
48 a 72 horas quando se administra a primovacinago a criangas nascidas muito prematuramente
(nascidas < de 28 semanas de gestagdo) e particularmente naquelas com antecedentes de imaturidade
respiratdria (ver seccdo 4.8). Como o beneficio da vacinagio € elevado neste grupo pediatrico, a
vacinagdo ndo deve deixar de ser realizada, nem deve ser adiada.

Devido ao longo periodo de incubagio da hepatite B, pode estar presente uma infe¢do nio reconhecida
a data da vacinacdo. Em tais casos, a vacina podera nio proteger da infecdo da hepatite B.

A vacina ndo previne a infecdo provocada por outros agentes, tais como os virus da hepatite A, da
hepatite C e da hepatite E, e de outros agentes patogénicos que possam infetar o figado.



A prescricdo deste medicamento a mulheres gravidas ou a amamentar deve ser feita com precaugdo
(ver sec¢do 4.6).

Excipiente(s) com efeito conhecido:

Este medicamento contém menos do que 1 mmol (23 mg) de sddio por dose, ou seja, ¢ considerado

praticamente “isento de sddio”.

4.5 Interacées medicamentosas e outras formas de interacéo

Esta vacina pode ser administrada:

- com a imunoglobulina da hepatite B, mas em local de injecdo diferente.

- para completar um esquema de imunizagdo primaria, ou como dose de refor¢o em individuos
previamente vacinados com outra vacina contra a hepatite B.

- concomitantemente com outras vacinas, usando seringas e locais de administracdo diferentes.

A administra¢do concomitante da vacina pneumocdécica conjugada (PREVENAR) com a vacina contra
a hepatite B utilizando os esquemas 0, 1 e 6 ¢ 0, 1, 2 e 12 meses ndo foi suficientemente estudada.

4.6 Fertilidade, gravidez e aleitamento

Fertilidade:
HBVAXPRO nio foi avaliado em estudos de fertilidade.

Gravidez:
Nao existem dados clinicos sobre a utilizacgdo de HBVAXPRO em mulheres gravidas.

A vacina s6 deve ser usada durante a gravidez se o potencial beneficio justificar o potencial risco para
o feto.

Amamentacio:
Nio existem dados clinicos sobre a utilizagdo de HBVAXPRO em mulheres a amamentar.

4.7 Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas

Nao foram estudados os efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas. No entanto, ¢
esperado que os efeitos de HBVAXPRO sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas sejam
nulos ou desprezaveis.

4.8 Efeitos indesejaveis

a. Resumo do perfil de seguranca

Os efeitos indesejaveis mais frequentemente observados sdo as reagdes no local de injegdo: dor,
eritema e induracdo transitorias.

b. Resumo das reacéoes adversas em forma tabelar
Foram registados os seguintes efeitos indesejaveis apds o uso da vacina em larga escala.

Tal como acontece com outras vacinas contra a hepatite B, em muitos casos, ndo foi estabelecida
qualquer relagdo causal entre estes efeitos e a vacina.

Reacdes adversas | Frequéncia
Perturbagdes gerais e alteragdes no local de administragcdo
Reacdes locais (no local de inje¢do): Dor, Eritema, Induracio Frequentes (>1/100, <1/10)
transitorias
Fadiga, Febre, Mal-estar geral, Sintomas tipo gripe Muito raros (<1/10.000)




Doencgas do sangue e do sistema linfatico

Trombocitopénia, Linfadenopatia | Muito raros (<1/10.000)
Doencas do sistema imunitario

Doenga do soro, Anafilaxia, Poliarterite nodosa | Muito raros (<1/10.000)
Doengas do sistema nervoso

Parestesia, Paralisia (incluindo paralisia de Bell, paralisia facial), Muito raros (<1/10.000)

Neuropatias periféricas (poliradiculoneurite, Sindrome de
Guillain-Barré), Nevrite (incluindo nevrite dtica), Mielite
(incluindo mielite transversa), Encefalite, Doenca desmielinizante
do sistema nervoso central, Exacerbacdo da esclerose multipla,
Esclerose multipla, Convulsdes, Cefaleias, Tonturas, Sincope

Afecoes oculares

Uveite | Muito raros (<1/10.000)
Vasculopatias

Hipotensdo, Vasculite | Muito raros (<1/10.000)
Doengas respiratorias, tordcicas e do mediastino

Sintomas semelhantes aos do broncospasmo | Muito raros (<1/10.000)
Doencgas gastrointestinais

Voémito, Nauseas, Diarreia, Dores abdominais | Muito raros (<1/10.000)
Afecdes dos tecidos cutdneos e subcutaneos

Erupg¢do cutanea, Alopécia, Prurido, Urticaria, Eritema Muito raros (<1/10.000)

multiforme, Angioedema, Eczema

Afecoes musculoesqueléticas, dos tecidos conjuntivos e dsseas

Artralgia, Artrite, Mialgia, Dor nas extremidades | Muito raros (<1/10.000)
Exames complementares de diagnostico
Aumento de enzimas hepéticas | Muito raros (<1/10.000)

c. Outra populacdo especial
Apneia em lactentes nascidos muito prematuramente ( < 28 semanas de gestagio) (ver secgdo 4.4).

Notificacdo de suspeitas de reacdes adversas

A notificacdo de suspeitas de reacdes adversas apds a autorizagdo do medicamento ¢ importante, uma
vez que permite uma monitorizagdo continua da relagdo beneficio-risco do medicamento. Pede-se aos
profissionais de saude que notifiquem quaisquer suspeitas de reagdes adversas através do sistema
nacional de notificagdo mencionado no Appendix V.

4.9 Sobredosagem

Tem sido notificada a administracdo de doses de HBVAXPRO superiores as recomendadas.
Globalmente, o perfil de acontecimentos adversos notificado com a sobredosagem foi comparavel ao
observado com a dosagem de HBVAXPRO recomendada.

5. PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS

5.1 Propriedades farmacodinimicas

Grupo farmacoterap€utico: Anti-infeccioso, codigo ATC: JO7BCO1

A vacina induz anticorpos humorais especificos contra o antigénio de superficie do virus da hepatite B
(anti-AgHBs). O desenvolvimento de um titulo de anticorpos contra o antigénio de superficie do virus
da hepatite B (anti-AgHBs) igual ou superior a 10 Ul/l, medido 1 a 2 meses apos a tltima injegéo,

correlaciona-se com a proteg¢do contra a infe¢do pelo virus da hepatite B.

Estudos clinicos revelaram que 96 % dos 1.497 lactentes, criangas, adolescentes e adultos saudaveis,
vacinados com as trés doses de uma formulagdo anterior de vacina anti-hepatite B recombinante da


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Merck, desenvolveram um nivel protetor de anticorpos contra o antigénio de superficie do virus da
hepatite B (> 10 UI/l). Em dois ensaios clinicos, conduzidos em lactentes, utilizando esquemas
posoldgicos diferentes e vacinas concomitantes, as propor¢des de lactentes com niveis protetores de
anticorpos foram 97,5% e 97,2% com titulos geométricos médios de 214 e 297 UI/I, respetivamente.
A eficacia protetora de uma dose de imunoglobulina de hepatite B a nascenca, seguida de 3 doses de
uma formulagdo anterior de vacina anti-hepatite B recombinante da Merck, foi demonstrada em
recém-nascidos de mées positivas para ambos, antigénio de superficie do virus da hepatite B (AgHBs)
e antigénio do virus da hepatite B (AgHBe). Entre os 130 lactentes vacinados, a eficacia estimada na
prevencdo da infecéo cronica por hepatite B foi de 95 %, comparada com a taxa de infe¢do registada
em controlos néo tratados.

Embora se desconhega a duragéo do efeito protetor de uma formulagéo anterior de vacina anti-hepatite
B recombinante da Merck em vacinados saudaveis, estudos de seguimento, com duracdo de 5-9 anos,
realizados em aproximadamente 3.000 individuos de alto risco, a quem foi administrada uma vacina
semelhante, derivada do plasma, ndo foram observados casos de infeg¢@o por hepatite B.

Além disso, a persisténcia da memoria imunoldgica, em relagdo ao antigénio de superficie do virus da
hepatite B (AgHBs), induzida pela vacina, tem sido demonstrada através de uma resposta anamnéstica
a dose de refor¢o de uma formulagdo anterior de vacina anti-hepatite B recombinante da Merck. A
duragdo do efeito protetor em vacinados saudaveis ¢ desconhecida. A necessidade de uma dose de
refor¢o de HBVAXPRO para além do refor¢o dos 12 meses requerido no esquema acelerado dos 0, 1 ¢
2 meses ainda ndo esta definida.

Reducdo do risco de Carcinoma Hepatocelular

O carcinoma hepatocelular ¢ uma complicacio grave da infegdo por virus da hepatite B. Estudos
demonstraram a ligacéo entre a infeg¢do cronica de hepatite B e o carcinoma hepatocelular e 80 % dos
carcinomas hepatocelulares sdo provocados pela infe¢do por virus da hepatite B. A vacina anti-
hepatite B foi reconhecida como a primeira vacina contra o cancro dado que pode prevenir o cancro
primario do figado.

5.2 Propriedades farmacocinéticas

Nao aplicavel.

5.3 Dados de seguranca pré-clinica

Nao se realizaram estudos no ambito da reproducdo animal, com a vacina.

6. INFORMACOES FARMACEUTICAS
6.1. Lista dos excipientes

Cloreto de sddio

Borax

Agua para preparacdes injetdveis

6.2 Incompatibilidades

Na auséncia de estudos de compatibilidade, este medicamento ndo deve ser misturado com outros
medicamentos.

6.3 Prazo de validade

3 anos.



6.4 Precaucdes especiais de conservacio

Conservar no frigorifico (2°C — 8°C).
Nao congelar. Conservar na embalagem de origem para proteger da luz.

HBVAXPRO deve ser administrado assim que possivel apds ser retirado do frigorifico.

HBVAXPRO pode ser administrado desde que o tempo total (excursdes multiplas cumulativas) sem
refrigeracdo (a temperaturas entre 8°C e 25°C) ndo exceda 72 horas. Excursdes multiplas cumulativas
entre 0°C e 2°C sao também permitidas desde que o tempo total entre 0°C e 2°C ndo exceda 72 horas.
Estas ndo sdo, contudo, recomendagdes para conservagio.

6.5 Natureza e contetido do recipiente

0,5 ml de suspenséo em frasco para injetaveis (vidro) com rolha (borracha de butilo cinzenta) e selos
de aluminio com céapsula de fecho plastica de abertura facil. Embalagem de 1, 10.
E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentagdes.

6.6 Precaucdes especiais de eliminacio e manuseamento

Antes da administragio, a vacina deve ser inspecionada visualmente para detecdo de qualquer
aparecimento de precipitado ou descoloracdo do conteudo. Se estas condigdes estiverem presentes, o
produto n2o deve ser administrado.

Antes de ser utilizada, o frasco para injetaveis deve ser agitado vigorosamente.

Uma vez perfurado o frasco para injetaveis, a vacina retirada deve ser utilizada de imediato e o frasco
para injetaveis deve ser rejeitado.

Qualquer medicamento néo utilizado ou os residuos devem ser eliminados de acordo com as

exigéncias locais.

7. TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

Merck Sharp & Dohme B.V.

Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

Paises Baixos

8. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/01/183/001

EU/1/01/183/018

9.  DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVACAO DA AUTORIZACAO DE
INTRODUCAO NO MERCADO

Data da primeira autorizagdo: 27/04/2001

Data da ultima renovag¢do: 17/03/2011

10. DATA DA REVISAO DO TEXTO

Informag@o pormenorizada sobre este medicamento esta disponivel na internet no site da Agéncia
Europeia de Medicamentos http://www.ema.europa.eu.



http://www.ema.europa.eu/

1. NOME DO MEDICAMENTO

HBVAXPRO 5 microgramas, suspensdo injetavel em seringa pré-cheia

Vacina contra a hepatite B (ADN recombinante)

2. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA

Uma dose (0,5 ml) contém:

Antigénio de superficie do virus da hepatite B, recombinante (AgHBs)*----------—--- 5 microgramas

Adsorvido em sulfato de hidroxifosfato de aluminio amorfo (0,25 miligrama Al").

* produzido na levedura Saccharomyces cerevisiae (estirpe 2150-2-3) por tecnologia de ADN
recombinante

Esta vacina pode conter vestigios de formaldeido e tiocianato de potassio, que sao utilizados durante o
processo de fabrico. Ver secgdes 4.3, 4.4 ¢ 4.8.

Excipiente(s) com efeito conhecido:
Soédio, menos do que 1 mmol (23 mg) por dose.

Lista completa de excipientes, ver sec¢do 6.1.

3. FORMA FARMACKUTICA

Suspensao injetavel em seringa pré-cheia.

Suspensio ligeiramente opaca e branca.

4. INFORMACOES CLINICAS

4.1 Indicacgdes terapéuticas

HBVAXPRO ¢ indicado na imunizag¢do ativa contra a infe¢do provocada por todos os subtipos
conhecidos do virus da hepatite B, em individuos desde o nascimento até aos 15 anos de idade,

considerados em risco de exposi¢do ao virus da Hepatite B.

Os grupos de risco especifico a serem imunizados devem ser determinados com base em
recomendacdes oficiais.

E de esperar que a hepatite D seja igualmente prevenida pela imunizagio com HBVAXPRO pois a
hepatite D (causada pelo agente delta) ndo ocorre na auséncia de infegdo com hepatite B.

4.2 Posologia e modo de administracio
Posologia
Individuos desde o nascimento até aos 15 anos de idade: 1 dose (0,5 ml) em cada injecéo.

Vacinacgdo primaria.

O regime de vacinacdo deve incluir pelo menos trés injegdes.

Podem ser recomendados dois esquemas de imunizagdo primaria:



0, 1, 6 meses: duas inje¢des com um intervalo de um més; a terceira inje¢do ¢ administrada 6 meses
depois da primeira administracao.

0, 1, 2, 12 meses: trés injegdes com um intervalo de um més; a quarta dose deve ser administrada ao
12° més.

Recomenda-se que a vacina seja administrada de acordo com os esquemas indicados. Os lactentes que
receberem o esquema acelerado (esquema de vacinagdo dos 0, 1, 2 meses) devem receber o reforgo

dos 12 meses, de forma a induzir titulos de anticorpos mais elevados.

Doses de reforco:

Vacinados imunocompetentes

Nao foi estabelecida a necessidade de uma dose de reforgo em individuos saudéaveis que receberam um
primeiro regime de vacinagao primaria completo. Contudo, alguns esquemas nacionais de vacinagao
incluem atualmente recomendag¢o para uma dose de refor¢o, devendo os mesmos ser respeitados.

Vacinados imunocomprometidos (p.ex. doentes em dialise, doentes transplantados, doentes com

SIDA)

Em vacinados com sistema imunitario deficiente, deve ser considerada a administra¢do de doses
adicionais de vacina caso o nivel de anticorpos contra o antigénio de superficie do virus da hepatite B
(anti-AgHBs) seja inferior a 10 UI/1.

Revacinacdo de ndo respondedores

Quando individuos, que nio respondem a série vacinal primaria, sdo revacinados, 15-25 % produzem
uma resposta de anticorpos adequada ap6s uma dose adicional e 30-50 % apds trés doses adicionais.
No entanto, dado existirem dados insuficientes relativamente a seguran¢a da vacina anti-hepatite B
quando se administram mais doses do que da série recomendada, a revacinagdo apds completa a série
primaria ndo é recomendada por rotina. A revacinagdo devera ser considerada para individuos em
elevado risco, apos a avaliagdo dos beneficios da vacinagdo contra o risco potencial de aumento de
ocorréncia de reagdes adversas locais ou sistémicas.

Recomendacdes especiais de posologia:

Recomendagdes de posologia para recém-nascidos de mies portadoras de virus da hepatite B

- A nascenga (no prazo de 24 horas), administrar uma dose de imunoglobulina da hepatite B.

- A primeira dose de vacina, deve ser administrada nos 7 dias que se seguem ao nascimento,
podendo ser administrada em simultineo com a imunoglobulina da hepatite B, a nascenga,
desde que em locais de injecdo diferentes.

- As doses subsequentes de vacina deverdo ser administradas de acordo com o esquema nacional
de vacinacgéo.

Recomendacéo de posologia para exposiciao conhecida ou presumivel ao virus da hepatite B
(p. ex. através de agulha contaminada)

- A imunoglobulina da hepatite B deve ser administrada o mais cedo possivel apds a exposi¢ao
(no espago de 24 horas).

- A primeira dose da vacina deve ser administrada no espago de 7 dias apds a exposi¢do e pode
ser administrada simultaneamente com a imunoglobulina da hepatite B, mas num local de
injecdo diferente.

- Também se recomenda a anélise seroldgica, com a administracdo de doses subsequentes da
vacina, caso sejam necessarias (i.e., dependendo da situacgéo seroldgica do doente), para
protegdo a curto e longo prazo.
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- No caso de individuos ndo vacinados ou incompletamente vacinados, doses adicionais devem
ser administradas de acordo com o esquema de imunizagdo recomendado. Pode ser proposto o
esquema acelerado, incluindo a dose de reforgo dos 12 meses.

Modo de administracéo
Esta vacina deve ser administrada por via intramuscular.

A zona anterolateral da coxa € o local recomendado para a inje¢ao intramuscular nos recém-nascidos e
lactentes. O musculo deltoide € o local preferido para a inje¢@o intramuscular, em criancas e
adolescentes.

Nao administrar por via intravascular.

Excecionalmente, esta vacina pode ser injetada por via subcutanea a doentes com trombocitopenia ou
com perturbacdes da coagulacio.

Precaugdes a ter em conta antes de manusear ou administrar o0 medicamento: ver sec¢éo 6.6.
4.3 Contraindicacoes

- Antecedentes de hipersensibilidade a substancia ativa ou a qualquer um dos excipientes, ou a
residuos vestigiais (p. ex. formaldeido e tiocianato de potassio), ver sec¢des 6.1 e 6.2.
- A vacinagio deve ser adiada em individuos com doenga febril grave ou infe¢do aguda.

4.4 Adverténcias e precaucdes especiais de utilizacdo

Rastreabilidade
De modo a melhorar a rastreabilidade dos medicamentos bioldgicos, o nome e o numero de lote do
medicamento administrado devem ser registados de forma clara.

Tal como em todas as vacinas injetaveis, deve ter-se sempre disponivel, para uso imediato, tratamento
médico adequado, no caso de ocorrerem reagdes anafilaticas raras apds a administragdo da vacina (ver
sec¢do 4.8).

Esta vacina pode conter vestigios de formaldeido e tiocianato de potassio que sdo utilizados durante o
processo de fabrico. Por este motivo, podem ocorrer reagdes de hipersensibilidade (ver secgoes 2 e
4.8).

Uma vez que a rolha &mbolo e a capsula de fecho da seringa contém borracha natural seca de latex que
pode provocar reag¢des alérgicas, tenha cuidado ao vacinar individuos sensiveis ao latex.

Para monitorizagio laboratorial ou clinica de individuos imunocomprometidos ou individuos com
exposicao conhecida ou presumivel ao virus da hepatite B, ver sec¢do 4.2.

Deve ser considerado o potencial risco de apneia e a necessidade de monitorizagdo respiratdria durante
48 a 72 horas quando se administra a primovacinagio a criangas nascidas muito prematuramente
(nascidas < de 28 semanas de gestagdo) e particularmente naquelas com antecedentes de imaturidade
respiratoria (ver sec¢do 4.8).

Como o beneficio da vacinagio € elevado neste grupo pediatrico, a vacinagdo ndo deve deixar de ser
realizada, nem deve ser adiada.

Devido ao longo periodo de incubagio da hepatite B, pode estar presente uma infe¢do nio reconhecida
a data da vacinacdo. Em tais casos, a vacina podera nio proteger da infecdo da hepatite B.

A vacina ndo previne a infecdo provocada por outros agentes, tais como os virus da hepatite A, da
hepatite C e da hepatite E, e de outros agentes patogénicos que possam infetar o figado.
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A prescricdo deste medicamento a mulheres gravidas ou a amamentar deve ser feita precaugéo (ver
sec¢ao 4.6).

Excipiente(s) com efeito conhecido:

Este medicamento contém menos do que 1 mmol (23 mg) de sddio por dose, ou seja, ¢ considerado

praticamente “isento de sddio”.

4.5 Interacdes medicamentosas e outras formas de interaciio

Esta vacina pode ser administrada:

- com a imunoglobulina da hepatite B, mas em local de inje¢do diferente.

- para completar um esquema de imunizagdo primaria, ou como dose de refor¢o em individuos
previamente vacinados com outra vacina contra a hepatite B.

- concomitantemente com outras vacinas, usando seringas e locais de administracdo diferentes.

A administra¢do concomitante da vacina pneumocdécica conjugada (PREVENAR) com a vacina contra
a hepatite B utilizando os esquemas 0, 1 e 6 ¢ 0, 1, 2 e 12 meses néo foi suficientemente estudada.

4.6 Fertilidade, gravidez e aleitamento

Fertilidade:
HBVAXPRO nio foi avaliado em estudos de fertilidade.

Gravidez:
Nao existem dados clinicos sobre a utilizagdo de HBVAXPRO em mulheres gravidas.

A vacina s6 deve ser usada durante a gravidez se o potencial beneficio justificar o potencial risco para
o feto.

Amamentacio:
Nao existem dados clinicos sobre a utiliza¢do de HBVAXPRO em mulheres a amamentar.

4.7 Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas

Niao foram estudados os efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas.

No entanto, ¢ esperado que os efeitos de HBVAXPRO sobre a capacidade de conduzir e utilizar
maquinas sejam nulos ou desprezaveis.

4.8 Efeitos indesejaveis

a. Resumo do perfil de seguranca

Os efeitos indesejaveis mais frequentemente observados sdo as reagdes no local de injegdo: dor,
eritema ¢ induragio transitdrias.

b. Resumo das reacéoes adversas em forma tabelar
Foram registados os seguintes efeitos indesejaveis apds o uso da vacina em larga escala.

Tal como acontece com outras vacinas contra a hepatite B, em muitos casos, ndo foi estabelecida
qualquer relagdo causal entre estes efeitos e a vacina.
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Reacdes adversas | Frequéncia

Perturbagdes gerais e alteragdes no local de administragdo

Reacdes locais (no local de inje¢do): Dor, Eritema, Induracio Frequentes (>1/100, <1/10)
transitérias

Fadiga, Febre, Mal-estar geral, Sintomas tipo gripe Muito raros (<1/10.000)
Doencgas do sangue e do sistema linfatico

Trombocitopénia, Linfadenopatia | Muito raros (<1/10.000)
Doencas do sistema imunitario

Doenga do soro, Anafilaxia, Poliarterite nodosa | Muito raros (<1/10.000)
Doengas do sistema nervoso

Parestesia, Paralisia (incluindo paralisia de Bell, paralisia facial), Muito raros (<1/10.000)

Neuropatias periféricas (poliradiculoneurite, Sindrome de
Guillain-Barré), Nevrite (incluindo nevrite dtica), Mielite
(incluindo mielite transversa), Encefalite, Doenca desmielinizante
do sistema nervoso central, Exacerbacao da esclerose multipla,
Esclerose multipla, Convulsdes, Cefaleias, Tonturas, Sincope

Afecoes oculares

Uveite | Muito raros (<1/10.000)
Vasculopatias

Hipotensdo, vasculite | Muito raros (<1/10.000)
Doengas respiratorias, tordcicas e do mediastino

Sintomas semelhantes aos do broncospasmo | Muito raros (<1/10.000)
Doencgas gastrointestinais

Vomito, Nauseas, Diarreia, Dores abdominais | Muito raros (<1/10.000)
Afecdes dos tecidos cutdneos e subcutaneos

Erupg¢do cutanea, Alopécia, Prurido, Urticaria, Eritema Muito raros (<1/10.000)

multiforme, Angioedema, Eczema

Afecoes musculoesqueléticas, dos tecidos conjuntivos e dsseas

Artralgia, Artrite, Mialgia, Dor nas extremidades | Muito raros (<1/10.000)
Exames complementares de diagndstico
Aumento de enzimas hepaticas | Muito raros (<1/10.000)

c. Outra populacdo especial
Apneia em lactentes nascidos muito prematuramente (< 28 semanas de gestagdo) (ver secgdo 4.4).

Notificacdo de suspeitas de reacdes adversas

A notificacdo de suspeitas de reacdes adversas apos a autorizagdo do medicamento é importante, uma
vez que permite uma monitoriza¢do continua da relagdo beneficio-risco do medicamento. Pede-se aos
profissionais de saude que notifiquem quaisquer suspeitas de reagdes adversas através do sistema
nacional de notificagdo mencionado no Appendix V.

4.9 Sobredosagem
Tem sido notificada a administracdo de doses de HBVAXPRO superiores as recomendadas.

Globalmente, o perfil de acontecimentos adversos notificado com a sobredosagem foi comparavel ao
observado com a dosagem de HBVAXPRO recomendada.

5.  PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS
5.1 Propriedades farmacodinimicas

Grupo farmacoterapéutico: Anti-infeccioso, cédigo ATC: JO7BCO1
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A vacina induz anticorpos humorais especificos contra o antigénio de superficie do virus da hepatite B
(anti-AgHBs). O desenvolvimento de um titulo de anticorpos contra o antigénio de superficie do virus
da hepatite B (anti-AgHBs) igual ou superior a 10 Ul/l, medido 1 a 2 meses ap6s a ltima injegéo,
correlaciona-se com a protecdo contra a infecéo pelo virus da hepatite B.

Estudos clinicos revelaram que 96 % dos 1.497 lactentes, criangas, adolescentes e adultos saudaveis,
vacinados com as trés doses de uma formulagéo anterior de vacina anti-hepatite B recombinante da
Merck, desenvolveram um nivel protetor de anticorpos contra o antigénio de superficie do virus da
hepatite B (>10 Ul/l). Em dois ensaios clinicos, conduzidos em lactentes, utilizando esquemas
posoldgicos diferentes e vacinas concomitantes, as propor¢des de lactentes com niveis protetores de
anticorpos foram 97,5% e 97,2% com titulos geométricos médios de 214 e 297 Ul/], respetivamente.

A eficacia protetora de uma dose de imunoglobulina de hepatite B a nascenca, seguida de 3 doses de
uma formulagdo anterior de vacina anti-hepatite B recombinante da Merck, foi demonstrada em
recém-nascidos de mées positivas para ambos, antigénio de superficie do virus da hepatite B (AgHBs)
e antigénio do virus da hepatite B (AgHBe). Entre os 130 lactentes vacinados, a eficacia estimada na
prevencdo da infeg@o cronica por hepatite B foi de 95 %, comparando com a taxa de infe¢do registada
em controlos ndo tratados.

Embora se desconhega a duracdo do efeito protetor de uma formulacio anterior de vacina anti-hepatite
B recombinante da Merck em vacinados saudaveis, estudos de seguimento, com duragdo de 5-9 anos,
realizados em aproximadamente 3.000 individuos de alto risco, a quem foi administrada uma vacina
semelhante, derivada do plasma, ndo foram observados casos de infecdo por hepatite B.

Além disso, a persisténcia da memoria imunologica, em relagdo ao antigénio de superficie do virus da
hepatite B (AgHBs), induzida pela vacina, tem sido demonstrada através de uma resposta anamnéstica
a dose de refor¢o de uma formulagdo anterior de vacina anti-hepatite B recombinante da Merck. A
duracgdo do efeito protetor em vacinados saudaveis ¢ desconhecida. A necessidade de uma dose de
reforco de HBVAXPRO para além do refor¢co dos 12 meses requerido no esquema acelerado dos 0, 1 ¢
2 meses ainda ndo esta definida.

Redugao do risco de Carcinoma Hepatocelular

O carcinoma hepatocelular ¢ uma complicacdo grave da infe¢do por virus da hepatite B. Estudos
demonstraram a ligacdo entre a infe¢@o cronica de hepatite B e o carcinoma hepatocelular e 80 % dos
carcinomas hepatocelulares sdo provocados pela infecdo por virus da hepatite B. A vacina
anti-hepatite B foi reconhecida como a primeira vacina contra o cancro dado que pode prevenir o
cancro primario do figado.

5.2 Propriedades farmacocinéticas

Nao aplicavel.

5.3 Dados de seguranca pré-clinica

Nao se realizaram estudos no ambito da reprodugéo animal, com a vacina.

6. INFORMACOES FARMACEUTICAS
6.1. Lista dos excipientes
Cloreto de sddio

Borax
Agua para preparacgdes injetaveis
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6.2 Incompatibilidades

Na auséncia de estudos de compatibilidade, este medicamento ndo deve ser misturado com outros
medicamentos.

6.3 Prazo de validade
3 anos.
6.4 Precaucdes especiais de conservacio

Conservar no frigorifico (2°C — 8°C).
Nao congelar. Conservar na embalagem de origem para proteger da luz.

HBVAXPRO deve ser administrado assim que possivel apds ser retirado do frigorifico.

HBVAXPRO pode ser administrado desde que o tempo total (excursdes multiplas cumulativas) sem
refrigeragdo (a temperaturas entre 8°C e 25°C) ndo exceda 72 horas. Excursdes multiplas cumulativas
entre 0°C e 2°C sao também permitidas desde que o tempo total entre 0°C e 2°C ndo exceda 72 horas.
Estas nfo sdo, contudo, recomendagdes para conservacao.

6.5 Natureza e conteudo do recipiente

0,5 ml de suspensdo em seringa pré-cheia (vidro) sem agulha incorporada, com rolha émbolo
(clorobutilo cinzenta ou bromobutilo). Embalagem de 1,10, 20, 50.

0,5 ml de suspensio em seringa pré-cheia (vidro), com uma agulha separada, com rolha émbolo
(clorobutilo cinzenta ou bromobutilo). Embalagem de 1,10.

0,5 ml de suspensdo em seringa pré-cheia (vidro), com duas agulhas separadas, com rolha émbolo
(clorobutilo cinzenta ou bromobutilo). Embalagem de 1, 10, 20, 50.

E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentagdes.

6.6 Precaucdes especiais de eliminacio e manuseamento

Antes da administragio, a vacina deve ser inspecionada visualmente para detecdo de qualquer
aparecimento de precipitado ou descoloragdo do contetido. Se estas condigdes estiverem presentes, 0
produto n2o deve ser administrado.

Antes de ser utilizada, a seringa pré-cheia deve ser agitada vigorosamente.

Segure a seringa e insira a agulha rodando na dire¢do dos ponteiros do relogio até que a agulha se fixe,
com segurancga, na seringa.

Qualquer medicamento ndo utilizados ou os residuos devem ser eliminados de acordo com as
exigéncias locais.

7. TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

Paises Baixos

8. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/01/183/004
EU/1/01/183/005
EU/1/01/183/020
EU/1/01/183/021
EU/1/01/183/022
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EU/1/01/183/023
EU/1/01/183/024
EU/1/01/183/025
EU/1/01/183/030
EU/1/01/183/031

9.  DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVACAO DA AUTORIZACAO DE
INTRODUCAO NO MERCADO

Data da primeira autorizacéo: 27/04/2001
Data da tltima renovag¢fo: 17/03/2011

10. DATA DA REVISAO DO TEXTO

Informagao pormenorizada sobre este medicamento esta disponivel na internet no site da Agéncia
Europeia de Medicamentos http://www.ema.europa.eu.
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1. NOME DO MEDICAMENTO

HBVAXPRO 10 microgramas, suspensio injetavel

Vacina contra a hepatite B (ADN recombinante)

2. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA

Uma dose (1 ml) contém:

Antigénio de superficie do virus da hepatite B, recombinante (AgHBs)*------ 10 microgramas

Adsorvido em sulfato de hidroxifosfato de aluminio amorfo (0,50 miligrama Al").

* produzido na levedura Saccharomyces cerevisiae (estirpe 2150-2-3) por tecnologia de ADN
recombinante.

Esta vacina pode conter vestigios de formaldeido e tiocianato de potassio, que sdo utilizados durante o
processo de fabrico. Ver secgdes 4.3, 4.4 ¢ 4.8.

Excipiente(s) com efeito conhecido:
Soédio, menos do que 1 mmol (23 mg) por dose.

Lista completa de excipientes, ver sec¢do 6.1.

3. FORMA FARMACKUTICA

Suspensao injetavel

Suspensio ligeiramente opaca e branca.

4. INFORMACOES CLINICAS

4.1 Indicacgdes terapéuticas

HBVAXPRO ¢ indicado na imunizagdo ativa contra a infe¢cdo provocada por todos os subtipos
conhecidos do virus da hepatite B, em individuos com idade igual ou superior a 16 anos, considerados

em risco de exposi¢do ao virus da Hepatite B.

Os grupos de risco especificos a serem imunizados devem ser determinados com base em
recomendacdes oficiais.

E de esperar que a hepatite D seja igualmente prevenida pela imuniza¢io com HBVAXPRO pois a
hepatite D (causada pelo agente delta) ndo ocorre na auséncia de infe¢do com hepatite B.

4.2 Posologia e modo de administracio
Posologia
Individuos com idade igual ou superior a 16 anos: 1 dose (1 ml) em cada inje¢@o.

Vacinacgdo primaria.

O regime de vacinagdo deve incluir, pelo menos, trés injecdes.
Podem ser recomendados dois esquemas de imunizagdo primaria:

0, 1, 6 meses: duas inje¢cdes com um intervalo de um més; a terceira inje¢do ¢ administrada 6 meses
depois da 1* dose.
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0, 1, 2, 12 meses: trés inje¢des com um intervalo de um més; a quarta dose deve ser administrada ao
12 més.

Recomenda-se que a vacina seja administrada de acordo com os esquemas indicados. Os que
receberem o esquema acelerado (esquema de vacinagdo dos 0, 1, 2 meses) devem receber o reforgo

dos 12 meses, de forma a induzir titulos de anticorpos mais elevados.

Doses de reforco:

Vacinados imunocompetentes

Nio foi estabelecida a necessidade de uma dose de reforgo em individuos saudaveis que receberam um
primeiro regime de vacinag@o primaria completo. Contudo, alguns esquemas nacionais de vacinagéo
incluem atualmente recomendagao para uma dose de refor¢o, devendo os mesmos ser respeitados.

Vacinados imunocomprometidos (p. ex. doentes em didlise, doentes transplantados, doentes com

SIDA)

Em vacinados com sistema imunitario deficiente, deve ser considerada a administra¢do de doses
adicionais de vacina caso o nivel de anticorpos contra o antigénio de superficie do virus da hepatite B
(anti-AgHBs) seja inferior a 10 UI/L.

Revacinacdo de nio respondedores

Quando individuos, que ndo respondem a série vacinal primaria, sdo revacinados, 15-25 % produzem
uma resposta de anticorpos adequada apos uma dose adicional e 30-50 % apds trés doses adicionais.
No entanto, dado existirem dados insuficientes relativamente a seguranga da vacina anti-hepatite B
quando se administram mais doses do que a série recomendada, a revacinacdo apds completa a série
primaria ndo ¢ recomendada por rotina. A revacinagio devera ser considerada para individuos em
elevado risco, apos a avalia¢do dos beneficios da vacinagdo contra o risco potencial de aumento de
ocorréncia de reagdes adversas locais ou sistémicas.

Recomendacdes especiais de posologia para exposicdo conhecida ou suspeita ao virus da hepatite B (p.

ex. através de uma agulha contaminada):

- A imunoglobulina da hepatite B deve ser administrada logo que possivel apds a exposi¢do (no
prazo de 24 horas).

- A primeira dose da vacina deve ser administrada nos 7 dias que se seguem a exposicao,
podendo ser administrada em simultdneo com a imunoglobulina da hepatite B, desde que em
locais de injec@o diferentes.

- Também se recomenda a analise serologica, com a administracdo de doses subsequentes da
vacina, caso sejam necessarias (i.e., dependendo da situacio seroldgica do doente), para
prote¢do a curto e longo prazo.

- No caso de individuos ndo vacinados ou incompletamente vacinados, doses adicionais devem
ser administradas de acordo com o esquema de imunizac¢io recomendado. Pode ser proposto o
esquema de vacinagio acelerado, incluindo a dose de reforgo dos 12 meses.

Posologia em individuos com menos de 16 anos de idade
HBVAXPRO 10 microgramas nio esta indicado neste sub-grupo da populagio pediatrica.

A dosagem apropriada para a administragdo em individuos desde o nascimento até aos 15 anos de
idade ¢ a de HBVAXPRO 5 microgramas.

Modo de administracdo

Esta vacina deve ser administrada por via intramuscular.
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O mausculo deltoide € o local preferido para a injeg¢ao intramuscular, em adultos e adolescentes.
Nao administrar por via intravascular.

Excecionalmente, esta vacina pode ser injetada por via subcutanea a doentes com trombocitopenia ou
com perturbagdes da coagulagio.

Precaucgdes a ter em conta antes de manusear ou administrar o medicamento: ver sec¢do 6.6.
4.3 Contraindicacoes

- Antecedentes de hipersensibilidade a substancia ativa ou a qualquer um dos excipientes, ou a
residuos vestigiais (p. ex. formaldeido e tiocianato de potéssio), ver sec¢des 6.1 e 6.2.
- A vacinacdo deve ser adiada em individuos com doenca febril grave ou infe¢do aguda.

4.4 Adverténcias e precaucdes especiais de utilizacio

Rastreabilidade
De modo a melhorar a rastreabilidade dos medicamentos bioldgicos, 0 nome e o numero de lote do
medicamento administrado devem ser registados de forma clara.

Tal como em todas as vacinas injetaveis, deve ter-se sempre disponivel tratamento médico adequado,
para uso imediato, caso ocorram rea¢des anafilaticas raras apos a administragdo da vacina (ver
sec¢ao 4.8).

Esta vacina pode conter vestigios de formaldeido e tiocianato de potassio que séo utilizados durante o
processo de fabrico. Por este motivo, podem ocorrer reagdes de hipersensibilidade (ver sec¢des 2 ¢
4.8).

Uma vez que a rolha do frasco para injetaveis contém borracha natural seca de latex que pode
provocar reacdes alérgicas, tenha cuidado ao vacinar individuos sensiveis ao latex.

Para monitorizag¢ao laboratorial ou clinica de individuos imunocomprometidos ou individuos com
exposi¢do suspeita ou conhecida ao virus da hepatite B, ver secgdo 4.2.

Ha uma série de fatores que comprovadamente podem reduzir a resposta imunoldgica as vacinas
contra a hepatite B. Estes fatores incluem idade avangada, sexo masculino, obesidade, tabagismo, via
de administra¢@o e algumas doengas cronicas subjacentes. Deve considerar-se a avaliacdo serologica
dos individuos que possam estar em risco de ndo atingirem seroprotecdo apds um esquema completo
de HBVAXPRO. Pode ser necessario considerar doses adicionais para pessoas que ndo respondam, ou
que tenham uma resposta sub-6tima, a um esquema completo de vacinagio.

Devido ao longo periodo de incubagio da hepatite B, pode estar presente uma infe¢do nio reconhecida
a data da vacinacdo. Em tais casos, a vacina podera nio proteger da infecdo da hepatite B.

A vacina ndo previne a infecdo provocada por outros agentes, tais como os virus da hepatite A, da
hepatite C e da hepatite E, e de outros agentes patogénicos que possam infetar o figado.

A prescricdo deste medicamento a mulheres gravidas ou a amamentar deve ser feita com precaugdo
(ver secgdo 4.6).

Excipiente(s) com efeito conhecido:

Este medicamento contém menos do que 1 mmol (23 mg) de sddio por dose, ou seja, ¢ considerado
praticamente “isento de s6dio”.
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4.5 Interacdes medicamentosas e outras formas de interacéo

Esta vacina pode ser administrada:

- com a imunoglobulina da hepatite B, mas em local de inje¢do diferente.

- para completar um esquema de imunizagdo primaria, ou como dose de refor¢o em individuos
previamente vacinados com outra vacina contra a hepatite B.

- concomitantemente com outras vacinas, usando seringas e locais de administragdo diferentes.

4.6 Fertilidade, gravidez e aleitamento

Fertilidade:
HBVAXPRO nio foi avaliado em estudos de fertilidade.

Gravidez:
Nao existem dados clinicos sobre a utilizagdo de HBVAXPRO em mulheres gravidas.

A vacina s6 deve ser usada durante a gravidez se o potencial beneficio justificar o potencial risco para
o feto.

Amamentacio:
Nao existem dados clinicos sobre a utilizagdo de HBVAXPRO em mulheres a amamentar.

4.7 Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas

Nao foram estudados os efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas. No entanto, ¢
esperado que os efeitos de HBVAXPRO sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas sejam
nulos ou desprezaveis.

4.8 Efeitos indesejaveis

a. Resumo do perfil de seguranca

A maioria dos efeitos indesejaveis frequentes observados sao reagdes no local de inje¢do: dor, eritema
e induracio transitdrias.

b. Resumo das reacéoes adversas em forma tabelar
Foram registados os seguintes efeitos indesejaveis apds o uso da vacina em larga escala.

Tal como acontece com outras vacinas contra a hepatite B, em muitos casos, ndo foi estabelecida
qualquer relacdo causal entre estes efeitos e a vacina.
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Reacdes adversas | Frequéncia

Perturbagdes gerais e alteragoes no local de administragdo

Reacdes locais (no local de inje¢do): Dor, Eritema, Induracio Frequentes (>1/100, <1/10)
transitérias

Fadiga, Febre, Mal-estar geral, Sintomas tipo gripe Muito raros (<1/10.000)
Doencgas do sangue e do sistema linfatico

Trombocitopenia, Linfadenopatia | Muito raros (<1/10.000)
Doencas do sistema imunitario

Doenga do soro, Anafilaxia, Poliarterite nodosa | Muito raros (<1/10.000)
Doengas do sistema nervoso

Parestesia, Paralisia (incluindo paralisia de Bell, paralisia facial), Muito raros (<1/10.000)

Neuropatias periféricas (poliradiculoneurite, Sindrome de
Guillain-Barré), Nevrite (incluindo nevrite dtica), Mielite
(incluindo mielite transversa), Encefalite, Doenca desmielinizante
do sistema nervoso central, Exacerbacao da esclerose multipla,
Esclerose multipla, Convulsdes, Cefaleias, Tonturas, Sincope

Afecoes oculares

Uveite | Muito raros (<1/10.000)
Vasculopatias

Hipotensdo, vasculite | Muito raros (<1/10.000)
Doencgas respiratorias, tordacicas e do mediastino

Sintomas semelhantes aos do broncospasmo | Muito raros (<1/10.000)
Doencgas gastrointestinais

Vomito, Nauseas, Diarreia, Dores abdominais | Muito raros (<1/10.000)
Afecdes dos tecidos cutdneos e subcutaneos

Erupg¢do cutanea, Alopécia, Prurido, Urticaria, Eritema Muito raros (<1/10.000)

multiforme, Angioedema, Eczema

Afecoes musculoesqueléticas, dos tecidos conjuntivos e dsseas

Artralgia, Artrite, Mialgia, Dor nas extremidades | Muito raros (<1/10.000)
Exames complementares de diagndstico
Aumento de enzimas hepaticas | Muito raros (<1/10.000)

Notificagc@o de suspeitas de reagdes adversas

A notificacdo de suspeitas de reacdes adversas apos a autorizagdo do medicamento é importante, uma
vez que permite uma monitorizagdo continua da relagdo beneficio-risco do medicamento. Pede-se aos
profissionais de saude que notifiquem quaisquer suspeitas de reagdes adversas através do sistema
nacional de notificagdo mencionado no Appendix V.

4.9 Sobredosagem

Tem sido notificada a administracdo de doses de HBVAXPRO superiores as recomendadas.
Globalmente, o perfil de acontecimentos adversos notificado com a sobredosagem foi comparavel ao
observado com a dosagem de HBVAXPRO recomendada.

5. PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS

5.1 Propriedades farmacodinimicas

Grupo farmacoterap€utico: Anti-infeccioso, codigo ATC: JO7BCO1

A vacina induz anticorpos humorais especificos contra o antigénio de superficie do virus da hepatite B
(anti-AgHBs). O desenvolvimento de um titulo de anticorpos contra o antigénio de superficie do virus

da hepatite B (anti-AgHBs) igual ou superior a 10 Ul/l, medido 1 a 2 meses apos a tltima inje¢ao,
correlaciona-se com a proteg¢do contra a infe¢do pelo virus da hepatite B.
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Estudos clinicos revelaram que 96 % dos 1.497 lactentes, criangas, adolescentes e adultos saudaveis,
vacinados com as trés doses de uma formulagdo anterior de vacina anti-hepatite B recombinante da
Merck, desenvolveram um nivel protetor de anticorpos contra o antigénio de superficie do virus da
hepatite B (= 10 UI/l). Em dois ensaios clinicos, conduzidos em adolescentes mais velhos e adultos,
95,6-97,5% dos vacinados desenvolveram um nivel protetor de anticorpos, com titulos médios
geométricos nestes ensaios clinicos que variaram entre 535 — 793 UI/I.

Embora se desconhega a duragio do efeito protetor de uma formulagéo anterior de vacina anti-hepatite
B recombinante da Merck nos vacinados saudaveis, estudos de seguimento, com duragdo de 5-9 anos,
realizados em aproximadamente 3.000 individuos de elevado risco, a quem foi administrada uma
vacina semelhante, derivada do plasma, ndo foram observados casos de infegdo por hepatite B
clinicamente aparente.

Além disso, a persisténcia da memoria imunologica, em relagdo ao antigénio de superficie do virus da
hepatite B (AgHBs), induzida pela vacina, tem sido demonstrada através de uma resposta anamnéstica
a dose de refor¢o de uma formulagéo anterior de vacina anti-hepatite B recombinante da Merck, em
adultos saudaveis. A durag@o do efeito protetor em vacinados saudaveis é desconhecida. A
necessidade de uma dose de reforco de HBVAXPRO para além do reforgo dos 12 meses requerido no
esquema acelerado dos 0, 1 e 2 meses ainda nio esta definida.

Reducdo do risco de Carcinoma Hepatocelular

O carcinoma hepatocelular é uma complicacio grave da infegdo por virus da hepatite B. Estudos
demonstraram a ligacdo entre a infeg¢@o cronica de hepatite B e o carcinoma hepatocelular e 80 % dos
carcinomas hepatocelulares sdo provocados pela infe¢do por virus da hepatite B. A vacina
anti-hepatite B foi reconhecida como a primeira vacina contra o cancro dado que pode prevenir o
cancro primario do figado.

5.2 Propriedades farmacocinéticas

Nao aplicavel.

5.3 Dados de seguranca pré-clinica

Nao se realizaram estudos no ambito da reprodugdo animal, com a vacina.

6. INFORMACOES FARMACEUTICAS
6.1. Lista dos excipientes

Cloreto de sddio

Borax

Agua para preparacdes injetdveis

6.2 Incompatibilidades

Na auséncia de estudos de compatibilidade, este medicamento ndo deve ser misturado com outros
medicamentos.

6.3 Prazo de validade
3 anos.
6.4 Precaucdes especiais de conservacio

Conservar no frigorifico (2°C — 8°C).
Naio congelar. Conservar na embalagem de origem para proteger da luz.
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HBVAXPRO deve ser administrado assim que possivel apds ser retirado do frigorifico.

HBVAXPRO pode ser administrado desde que o tempo total (excursdes multiplas cumulativas) sem
refrigeragio (a temperaturas entre 8°C e 25°C) ndo exceda 72 horas. Excursdes multiplas cumulativas
entre 0°C e 2°C sao também permitidas desde que o tempo total entre 0°C e 2°C ndo exceda 72 horas.
Estas nfo sdo, contudo, recomendagdes para conservacao.

6.5 Natureza e conteudo do recipiente

1 ml de suspenséo em frasco para injetaveis (vidro) com rolha (borracha de butilo cinzenta) e selos de
aluminio com cépsula de fecho plastica de abertura facil. Embalagem de 1, 10.
E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentagdes.

6.6 Precaucdes especiais de elimina¢io e manuseamento

Antes da administragdo, a vacina deve ser inspecionada visualmente para detecdo de qualquer
aparecimento de precipitado ou descoloracdo do conteudo. Se estas condigdes estiverem presentes, 0
produto n2o deve ser administrado.

Antes de ser utilizada, o frasco para injetaveis deve ser agitado vigorosamente.

Uma vez perfurado o frasco para injetaveis, a vacina retirada deve ser utilizada de imediato e o frasco
para injetaveis deve ser rejeitado.

Qualquer medicamento ndo utilizado ou os residuos devem ser eliminados de acordo com as
exigéncias locais.

7. TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

Merck Sharp & Dohme B.V.

Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

Paises Baixos

8. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/01/183/007

EU/1/01/183/008

9. DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVACAO DA AUTORIZACAO DE
INTRODUCAO NO MERCADO

Data da primeira autorizagio: 27/04/2001

Data da ultima renovacgdo: 17/03/2011

10. DATA DA REVISAO DO TEXTO

Informag@o pormenorizada sobre este medicamento esta disponivel na internet no sife da Agéncia
Europeia de Medicamentos http://www.ema.europa.eu.
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1. NOME DO MEDICAMENTO

HBVAXPRO 10 microgramas, suspensio injetavel em seringa pré-cheia

Vacina contra a hepatite B (ADN recombinante)

2. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA

Uma dose (1 ml) contém:

Antigénio de superficie do virus da hepatite B, recombinante (AgHBs)*------ 10 microgramas

Adsorvido em sulfato de hidroxifosfato de aluminio amorfo (0,50 miligrama Al").

* produzido na levedura Saccharomyces cerevisiae (estirpe 2150-2-3) por tecnologia de ADN
recombinante.

Esta vacina pode conter vestigios de formaldeido e tiocianato de potassio, que sdo utilizados durante o
processo de fabrico. Ver secgdes 4.3, 4.4 ¢ 4.8.

Excipiente(s) com efeito conhecido:
Soédio, menos do que 1 mmol (23 mg) por dose.

Lista completa de excipientes, ver sec¢do 6.1.

3. FORMA FARMACKUTICA

Suspensao injetavel em seringa pré-cheia.

Suspensio ligeiramente opaca e branca.

4. INFORMACOES CLINICAS

4.1 Indicacgdes terapéuticas

HBVAXPRO ¢ indicado na imunizagdo ativa contra a infe¢cdo provocada por todos os subtipos
conhecidos do virus da hepatite B, em individuos com idade igual ou superior a 16 anos) considerados

em risco de exposi¢do ao virus da Hepatite B.

Os grupos de risco especificos a serem imunizados devem ser determinados com base em
recomendacdes oficiais.

E de esperar que a hepatite D seja igualmente prevenida pela imunizagio com HBVAXPRO pois a
hepatite D (causada pelo agente delta) ndo ocorre na auséncia de infe¢do com hepatite B.

4.2 Posologia e modo de administracio

Posologia

Individuos com idade igual ou superior a 16 anos: 1 dose (1 ml) em cada inje¢@o.
Vacinag¢do primaria:

O regime de vacinagdo deve incluir, pelo menos, trés injecdes.

Podem ser recomendados dois esquemas de imunizagdo primdria:
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0, 1, 6 meses: duas inje¢cdes com um intervalo de um més; a terceira inje¢do ¢ administrada 6 meses
depois da 1* dose.

0, 1, 2, 12 meses: trés injecdes com um intervalo de um més; a quarta dose deve ser administrada ao
12° més.

Recomenda-se que a vacina seja administrada de acordo com os esquemas indicados. Os que
receberem o esquema acelerado (esquema de vacinagdo dos 0, 1, 2 meses) devem receber o reforgo

dos 12 meses, de forma a induzir titulos de anticorpos mais elevados.

Doses de Reforco:

Vacinados imunocompetentes

Nao foi estabelecida a necessidade de uma dose de reforgo em individuos saudaveis que receberam um
primeiro regime de vacinagao primaria completo. Contudo, alguns esquemas nacionais de vacinagao
incluem atualmente recomendag@o para uma dose de refor¢o, devendo os mesmos ser respeitados.

Vacinados imunocomprometidos (p. ex. doentes em dialise, doentes transplantados, doentes com

SIDA)

Em vacinados com sistema imunitario deficiente, deve ser considerada a administra¢do de doses
adicionais de vacina caso o nivel de anticorpos contra o antigénio de superficie do virus da hepatite B
(anti-AgHBs) seja inferior a 10 UI/1.

Revacinacdo de ndo respondedores

Quando individuos, que nio respondem a série vacinal primaria, sdo revacinados, 15-25 % produzem
uma resposta de anticorpos adequada apos uma dose adicional e 30-50 % apds trés doses adicionais.
No entanto, dado existirem dados insuficientes relativamente a seguranga da vacina anti-hepatite B
quando se administram mais doses do que a série recomendada, a revacinagdo apds completa a série
primaria ndo é recomendada por rotina. A revacinagdo devera ser considerada para individuos em
elevado risco, apos a avaliagdo dos beneficios da vacinag@o contra o risco potencial de aumento de
ocorréncia de reagdes adversas locais ou sistémicas.

Recomendacdes especiais de posologia para exposicdo conhecida ou suspeita ao virus da hepatite B (p.
ex. através de uma agulha contaminada)

- A imunoglobulina da hepatite B deve ser administrada logo que possivel apos a exposi¢do (no
prazo de 24 horas).

- A primeira dose da vacina deve ser administrada nos 7 dias que se seguem a exposicéo,
podendo ser administrada em simultdneo com a imunoglobulina da hepatite B, desde que em
locais de injegdo diferentes.

- Também se recomenda a andlise seroldgica, com a administracdo de doses subsequentes da
vacina, caso sejam necessarias (i.e., dependendo da situagdo serologica do doente), para
protecdo a curto e longo prazo.

- No caso de individuos no vacinados ou incompletamente vacinados, doses adicionais devem
ser administradas de acordo com o esquema de imuniza¢do recomendado. Pode ser proposto o
esquema de vacinagdo acelerado, incluindo a dose de reforgo dos 12 meses.

Posologia em individuos com menos de 16 anos de idade
HBVAXPRO 10 microgramas nio estd indicado neste sub-grupo da populagio pediatrica.

A dosagem apropriada para a administragdo em individuos desde o nascimento até aos 15 anos de
idade é a de HBVAXPRO 5 microgramas.
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Modo de administracido

Esta vacina deve ser administrada por via intramuscular.
O mausculo deltoide € o local preferido para a inje¢do intramuscular, em adultos e adolescentes.
Nao administrar por via intravascular.

Excecionalmente, esta vacina pode ser injetada por via subcutanea a doentes com trombocitopenia ou
com perturbagdes da coagulagio.

Precaucgdes a ter em conta antes de manusear ou administrar o medicamento: ver sec¢do 6.6.
4.3 Contraindicacoes

- Antecedentes de hipersensibilidade a substancia ativa ou a qualquer um dos excipientes, ou a
residuos vestigiais (p. ex. formaldeido e tiocianato de potassio), ver sec¢des 6.1 € 6.2.
- A vacinacdo deve ser adiada em individuos com doengca febril grave ou infecdo aguda.

4.4 Adverténcias e precaucdes especiais de utilizacio

Rastreabilidade
De modo a melhorar a rastreabilidade dos medicamentos bioldgicos, 0 nome e o nimero de lote do
medicamento administrado devem ser registados de forma clara.

Tal como em todas as vacinas injetaveis, deve ter-se sempre disponivel tratamento médico adequado,
para uso imediato, caso ocorram reagdes anafilaticas raras apds a administragdo da vacina (ver
seccdo 4.8).

Esta vacina pode conter vestigios de formaldeido e tiocianato de potassio que sdo utilizados durante o
processo de fabrico. Por este motivo, podem ocorrer reagdes de hipersensibilidade (ver secgdes 2 e
4.8).

Uma vez que a rolha émbolo e a capsula de fecho da seringa contém borracha natural seca de latex que
pode provocar reagdes alérgicas, tenha cuidado ao vacinar individuos sensiveis ao latex.

Para monitorizagdo laboratorial ou clinica de individuos imunocomprometidos ou individuos com
exposi¢do suspeita ou conhecida ao virus da hepatite B, ver seccdo 4.2.

Ha uma série de fatores que comprovadamente podem reduzir a resposta imunoldgica as vacinas
contra a hepatite B. Estes fatores incluem idade avangada, sexo masculino, obesidade, tabagismo, via
de administrag¢do e algumas doengas cronicas subjacentes. Deve considerar-se a avaliagdo serologica
dos individuos que possam estar em risco de ndo atingirem seroprote¢do apds um esquema completo
de HBVAXPRO. Pode ser necessario considerar doses adicionais para pessoas que ndo respondam, ou
que tenham uma resposta sub-6tima, a um esquema completo de vacinagio.

Devido ao longo periodo de incubagdo da hepatite B, pode estar presente uma infe¢do nfo reconhecida
a data da vacinagdo. Em tais casos, a vacina podera nio proteger da infe¢do da hepatite B.

A vacina ndo previne a infecdo provocada por outros agentes, tais como os virus da hepatite A, da
hepatite C e da hepatite E, e de outros agentes patogénicos que possam infetar o figado.

A prescri¢do deste medicamento a mulheres gravidas ou a amamentar deve ser feita com precaugdo
(ver secgdo 4.6).

Excipiente(s) com efeito conhecido:

Este medicamento contém menos do que 1 mmol (23 mg) de sédio por dose, ou seja, ¢ considerado
praticamente “isento de s6dio”.
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4.5 Interacées medicamentosas e outras formas de interacéo

Esta vacina pode ser administrada:

- com a imunoglobulina da hepatite B, mas em local de injecdo diferente.

- para completar um esquema de imunizagdo primaria, ou como dose de refor¢o em individuos
previamente vacinados com outra vacina contra a hepatite B.

- concomitantemente com outras vacinas, usando seringas e locais de administragao diferentes.

4.6 Fertilidade, gravidez e aleitamento

Fertilidade:
HBVAXPRO nio foi avaliado em estudos de fertilidade.

Gravidez:
Nao existem dados clinicos sobre a utilizagdo de HBVAXPRO em mulheres gravidas.

A vacina s6 deve ser usada durante a gravidez se o potencial beneficio justificar o potencial risco para
o feto.

Amamentacio:
Nao existem dados clinicos sobre a utiliza¢do de HBVAXPRO em mulheres a amamentar.

4.7 Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas

Nao foram estudados os efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas. No entanto, ¢
esperado que os efeitos de HBVAXPRO sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas sejam
nulos ou desprezaveis.

4.8 Efeitos indesejaveis

a. Resumo do perfil de seguranca

A maioria dos efeitos indesejaveis frequentes observados sao reagdes no local de inje¢do: dor, eritema
e induracio transitdrias.

b. Resumo das reacéoes adversas em forma tabelar
Foram registados os seguintes efeitos indesejaveis apds o uso da vacina em larga escala.

Tal como acontece com outras vacinas contra a hepatite B, em muitos casos, ndo foi estabelecida
qualquer relacdo causal entre estes efeitos e a vacina.
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Reacdes adversas | Frequéncia

Perturbagdes gerais e alteragoes no local de administragdo

Reacdes locais (no local de inje¢do): Dor, Eritema, Induracio Frequentes (>1/100, <1/10)
transitérias

Fadiga, Febre, Mal-estar geral, Sintomas tipo gripe Muito raros (<1/10.000)
Doencgas do sangue e do sistema linfatico

Trombocitopénia, Linfadenopatia | Muito raros (<1/10.000)
Doencas do sistema imunitario

Doenga do soro, Anafilaxia, Poliarterite nodosa | Muito raros (<1/10.000)
Doengas do sistema nervoso

Parestesia, Paralisia (incluindo paralisia de Bell, paralisia facial), Muito raros (<1/10.000)

Neuropatias periféricas (poliradiculoneurite, Sindrome de
Guillain-Barré), Nevrite (incluindo nevrite dtica), Mielite
(incluindo mielite transversa), Encefalite, Doenca desmielinizante
do sistema nervoso central, Exacerbacao da esclerose multipla,
Esclerose multipla, Convulsdes, Cefaleias, Tonturas, Sincope

Afecoes oculares

Uveite | Muito raros (<1/10.000)
Vasculopatias

Hipotensdo, vasculite | Muito raros (<1/10.000)
Doengas respiratorias, tordcicas e do mediastino

Sintomas semelhantes aos do broncospasmo | Muito raros (<1/10.000)
Doencgas gastrointestinais

Vomito, Nauseas, Diarreia, Dores abdominais | Muito raros (<1/10.000)
Afecdes dos tecidos cutdneos e subcutaneos

Erupg¢do cutanea, Alopécia, Prurido, Urticaria, Eritema Muito raros (<1/10.000)

multiforme, Angioedema, Eczema

Afecoes musculoesqueléticas, dos tecidos conjuntivos e dsseas

Artralgia, Artrite, Mialgia, Dor nas extremidades | Muito raros (<1/10.000)
Exames complementares de diagndstico
Aumento de enzimas hepaticas | Muito raros (<1/10.000)

Notificagc@o de suspeitas de reagdes adversas

A notificacdo de suspeitas de reacdes adversas apos a autorizagdo do medicamento é importante, uma
vez que permite uma monitorizagdo continua da relagdo beneficio-risco do medicamento. Pede-se aos
profissionais de saude que notifiquem quaisquer suspeitas de reagdes adversas através do sistema
nacional de notificagdo mencionado no Appendix V.

4.9 Sobredosagem

Tem sido notificada a administracdo de doses de HBVAXPRO superiores as recomendadas.
Globalmente, o perfil de acontecimentos adversos notificado com a sobredosagem foi comparavel ao
observado com a dosagem de HBVAXPRO recomendada.

5. PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS

5.1 Propriedades farmacodinimicas

Grupo farmacoterap€utico: Anti-infeccioso, codigo ATC: JO7BCO1

A vacina induz anticorpos humorais especificos contra o antigénio de superficie do virus da hepatite B
(anti-AgHBs). O desenvolvimento de um titulo de anticorpos contra o antigénio de superficie do virus

da hepatite B (anti-AgHBs) igual ou superior a 10 Ul/l, medido 1 a 2 meses apos a tltima inje¢ao,
correlaciona-se com a proteg¢do contra a infe¢do pelo virus da hepatite B.
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Estudos clinicos revelaram que 96 % dos 1.497 lactentes, criangas, adolescentes e adultos saudaveis,
vacinados com as trés doses de uma formulagdo anterior de vacina anti-hepatite B recombinante da
Merck, desenvolveram um nivel protetor de anticorpos contra o antigénio de superficie do virus da
hepatite B (= 10 UI/l). Em dois ensaios clinicos, conduzidos em adolescentes mais velhos e adultos,
95,6-97,5% dos vacinados desenvolveram um nivel protetor de anticorpos, com titulos médios
geométricos nestes ensaios clinicos que variaram entre 535 — 793 UI/I.

Embora se desconhega a duragio do efeito protetor de uma formulagéo anterior de vacina anti-hepatite
B recombinante da Merck nos vacinados saudaveis, estudos de seguimento, com duragdo de 5-9 anos,
realizados em aproximadamente 3.000 individuos de elevado risco, a quem foi administrada uma
vacina semelhante, derivada do plasma, ndo forma observados casos de infegdo por hepatite B
clinicamente aparente.

Além disso, a persisténcia da memoria imunologica, em relagao ao antigénio de superficie do virus da
hepatite B (AgHBs), induzida pela vacina, tem sido demonstrada através de uma resposta anamnéstica
a dose de refor¢o de uma formulagéo anterior de vacina anti-hepatite B recombinante da Merck, em
adultos saudaveis. A dura¢@o do efeito protetor em vacinados saudaveis é desconhecida. A
necessidade de uma dose de reforco de HBVAXPRO para além do reforgo dos 12 meses requerido no
esquema acelerado dos 0, 1 e 2 meses ainda nio esta definida.

Reducdo do risco de Carcinoma Hepatocelular

O carcinoma hepatocelular ¢ uma complicacio grave da infegdo por virus da hepatite B. Estudos
demonstraram a ligacdo entre a infe¢@o cronica de hepatite B e o carcinoma hepatocelular e 80 % dos
carcinomas hepatocelulares sdo provocados pela infe¢do por virus da hepatite B. A vacina
anti-hepatite B foi reconhecida como a primeira vacina contra o cancro dado que pode prevenir o
cancro primario do figado.

5.2 Propriedades farmacocinéticas

Nao aplicavel.

5.3 Dados de seguranca pré-clinica

Nao se realizaram estudos no ambito da reproducdo animal, com a vacina.

6. INFORMACOES FARMACEUTICAS
6.1. Lista dos excipientes

Cloreto de sddio

Borax

Agua para preparagdes injetaveis

6.2 Incompatibilidades

Na auséncia de estudos de compatibilidade, este medicamento nio deve ser misturado com outros
medicamentos.

6.3 Prazo de validade
3 anos.
6.4 Precaucdes especiais de conservacio

Conservar no frigorifico (2 °C — 8 °C).
Nao congelar. Conservar na embalagem de origem para proteger da luz.
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HBVAXPRO deve ser administrado assim que possivel apds ser retirado do frigorifico.

HBVAXPRO pode ser administrado desde que o tempo total (excursdes multiplas cumulativas) sem
refrigeragdo (a temperaturas entre 8°C e 25°C) néo exceda 72 horas. Excursdes multiplas cumulativas
entre 0°C e 2°C sao também permitidas desde que o tempo total entre 0°C e 2°C ndo exceda 72 horas.
Estas nfo sdo, contudo, recomendagdes para conservacao.

6.5 Natureza e contetudo do recipiente

1 ml de suspensio em seringa pré-cheia (vidro) sem agulha incorporada, com rolha émbolo
(clorobutilo cinzenta ou bromobutilo). Embalagem de 1, 10.

1 ml de suspensdo em seringa pré-cheia (vidro) com uma agulha separada, com rolha émbolo
(clorobutilo cinzenta ou bromobutilo). Embalagem de 1, 10.

1 ml de suspensdo em seringa pré-cheia (vidro) com duas agulhas separadas, com rolha émbolo
(clorobutilo cinzenta ou bromobutilo). Embalagem de 1, 10, 20.

E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentagdes.

6.6 Precaucdes especiais de eliminacio e manuseamento

Antes da administragio, a vacina deve ser inspecionada visualmente para detecdo de qualquer
aparecimento de precipitado ou descoloracdo do conteudo. Se estas condigdes estiverem presentes, 0
produto n2o deve ser administrado.

Antes de ser utilizada, a seringa pré-cheia deve ser agitada vigorosamente.

Segure a seringa e insira a agulha rodando na dire¢do dos ponteiros do reldgio, até que a agulha se
fixe, com seguranga, na seringa.

Os produtos néo utilizados ou os residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias locais.

7. TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

Paises Baixos

8. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/01/183/011
EU/1/01/183/013
EU/1/01/183/026
EU/1/01/183/027
EU/1/01/183/028
EU/1/01/183/029
EU/1/01/183/032

9. DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVACAO DA AUTORIZACAO DE
INTRODUCAO NO MERCADO
Data da primeira autorizagdo: 27/04/2001

Data da ultima renovag¢do: 17/03/2011

10. DATA DA REVISAO DO TEXTO
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Informago pormenorizada sobre este medicamento esta disponivel na internet no site da Agéncia
Europeia de Medicamentos http://www.ema.europa.eu.
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1. NOME DO MEDICAMENTO

HBVAXPRO 40 microgramas, suspensio injetavel

Vacina contra a hepatite B (ADN recombinante)

2. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA

Uma dose (1 ml) contém:

Antigénio de superficie do virus da hepatite B, recombinante (AgHBs)*-----40 microgramas

Adsorvido em sulfato de hidroxifosfato de aluminio amorfo (0,50 miligrama Al").

* produzido na levedura Saccharomyces cerevisiae (estirpe 2150-2-3) por tecnologia de ADN
recombinante.

Esta vacina pode conter vestigios de formaldeido e tiocianato de potassio, que sao utilizados durante o
processo de fabrico. Ver secgdes 4.3, 4.4 ¢ 4.8.

Excipiente(s) com efeito conhecido:
Soédio, menos do que 1 mmol (23 mg) por dose.

Lista completa de excipientes, ver secgdo 6.1.

3.  FORMA FARMACEUTICA
Suspensao injetavel

Suspensio ligeiramente opaca e branca.
4. INFORMACOES CLINICAS
4.1 Indicacgdes terapéuticas

HBVAXPRO ¢ indicado na imunizagdo ativa contra a infe¢cdo provocada por todos os subtipos
conhecidos do virus da hepatite B, em doentes adultos em pré-dialise e dialise.

E de esperar que a hepatite D seja igualmente prevenida pela imunizagio com HBVAXPRO pois a
hepatite D (causada pelo agente delta) ndo ocorre na auséncia de infe¢do com hepatite B.

4.2 Posologia e modo de administracéo
Posologia
Doentes adultos em pré-dialise e dialise: 1 dose (1 ml) em cada administragao.

Vacinacdo primaria:

Um regime de vacinagdo deve incluir trés injegdes:
Esquema 0, 1, 6 meses: duas inje¢des com um intervalo de um més; a terceira injecdo ¢ administrada
6 meses depois da 1* dose.

Doses de reforco:

Deve-se considerar uma dose de reforgo nestes vacinados, caso o nivel de anticorpos contra o
antigénio de superficie do virus da hepatite B (anti-AgHBs), apds a série primaria, seja inferior a
10 UI/L.
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De acordo com a pratica clinica padr@o para a administracdo de vacina contra a Hepatite B, deve-se
efetuar a determinacgéo regular de anticorpos em doentes em hemodialise. Deve ser administrada uma
dose de refor¢o quando os niveis de anticorpos diminuem abaixo de 10 UI/L.

Recomendacdo de posologia para exposicdo conhecida ou presumivel ao virus da hepatite B (p. ex.
através de agulha contaminada):

- A imunoglobulina da hepatite B deve ser administrada o mais cedo possivel apds a exposigao
(no espago de 24 horas).

- A primeira dose da vacina deve ser administrada no espago de 7 dias apds a exposi¢do e pode
ser administrada simultaneamente com a imunoglobulina da hepatite B, mas num local de
injecdo diferente.

- Também se recomenda a analise serologica, com a administragdo de doses subsequentes da
vacina, caso sejam necessarias (i.e., dependendo da situacdo serologica do doente), para
prote¢do a curto e longo prazo.

- No caso de individuos nfo vacinados ou incompletamente vacinados, doses adicionais devem
ser administradas de acordo com o esquema de imunizag¢do recomendado.

Modo de administracido

Esta vacina deve ser administrada por via intramuscular.
O musculo deltoide € o local preferido para a inje¢do intramuscular, em adultos.
Nao administrar por via intravascular.

Excecionalmente, esta vacina pode ser injetada por via subcutanea a doentes com trombocitopenia ou
com perturba¢des da coagulagio.

Precaugdes a ter em conta antes de manusear ou administrar o medicamento: ver sec¢éo 6.6.

4.3 Contraindicacoes

- Antecedentes de hipersensibilidade a substancia ativa ou a qualquer um dos excipientes, ou a
residuos vestigiais (p. ex. formaldeido e tiocianato de potassio), ver secgoes 6.1 e 6.2.

- A vacinagdo deve ser adiada em individuos com doenga febril grave ou infe¢do aguda.

4.4 Adverténcias e precaucdes especiais de utilizacio

Rastreabilidade

De modo a melhorar a rastreabilidade dos medicamentos biologicos, o nome e o nimero de lote do

medicamento administrado devem ser registados de forma clara.

Tal como em todas as vacinas injetaveis, deve ter-se sempre disponivel tratamento médico adequado,

para uso imediato, caso ocorram reagdes anafilaticas raras apds a administragcdo da vacina (ver

sec¢do 4.8).

Esta vacina pode conter vestigios de formaldeido e tiocianato de potassio que sdo utilizados durante o

processo de fabrico. Por este motivo, podem ocorrer reagdes de hipersensibilidade (ver sec¢des 2 e

43).

Uma vez que a rolha do frasco para injetaveis contém borracha natural seca de latex que pode
provocar reacdes alérgicas, tenha cuidado ao vacinar individuos sensiveis ao latex.

Ha uma série de fatores que comprovadamente podem reduzir a resposta imunologica as vacinas
contra a hepatite B. Estes fatores incluem idade avangada, sexo masculino, obesidade, tabagismo, via
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de administracdo e algumas doencgas cronicas subjacentes. Deve considerar-se a avaliacdo serologica
dos individuos que possam estar em risco de ndo atingirem seroprote¢do apds um esquema completo
de HBVAXPRO. Pode ser necessario considerar doses adicionais para pessoas que ndo respondam, ou
que tenham uma resposta sub-6tima, a um esquema completo de vacinacéo.

Devido ao longo periodo de incubagio da hepatite B, pode estar presente uma infe¢do ndo reconhecida
a data da vacinagdo. Em tais casos, a vacina podera ndo proteger da infe¢do da hepatite B.

A vacina ndo previne a infe¢do provocada por outros agentes, tais como os virus da hepatite A, da
hepatite C e da hepatite E, e de outros agentes patogénicos que possam infetar o figado.

A prescricdo deste medicamento a mulheres gravidas ou a amamentar deve ser feita com precaugdo
(ver secgdo 4.6).

Excipiente(s) com efeito conhecido:

Este medicamento contém menos do que 1 mmol (23 mg) de sddio por dose, ou seja, € considerado

praticamente “isento de s6dio”.

4.5 Interacdes medicamentosas e outras formas de interacio

Esta vacina pode ser administrada:

- com a imunoglobulina da hepatite B, mas em local de inje¢do diferente.

- para completar um esquema de imunizacéo primaria, ou como dose de reforco em individuos
previamente vacinados com outra vacina contra a hepatite B.

- concomitantemente com outras vacinas, usando seringas e locais de administragdo diferentes.

4.6 Fertilidade, gravidez e aleitamento

Fertilidade:
HBVAXPRO nio foi avaliado em estudos de fertilidade,

Gravidez:
Nao existem dados clinicos sobre a utilizagdo de HBVAXPRO em mulheres gravidas.

A vacina s6 deve ser usada durante a gravidez se o potencial beneficio justificar o potencial risco para
o feto.

Amamentacio:
Naio existem dados clinicos sobre a utilizagdo de HBVAXPRO em mulheres a amamentar.

4.7 Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas

Nao foram estudados os efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas. No entanto, é
esperado que os efeitos de HBVAXPRO sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas sejam
nulos ou desprezaveis.

4.8 Efeitos indesejaveis

a. Resumo do perfil de seguranca

A maioria dos efeitos indesejaveis frequentes observados sdo reagdes no local de injecdo: dor, eritema,
induragdo transitorias.

b. Resumo das reacéoes adversas em forma tabelar

Foram registados os seguintes efeitos indesejaveis apds o uso da vacina em larga escala.
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Tal como acontece com outras vacinas contra a hepatite B, em muitos casos, ndo foi estabelecida
qualquer relagdo causal entre estes efeitos e a vacina.

Reacdes adversas | Frequéncia
Perturbagdes gerais e alteragoes no local de administrag¢do
Reacdes locais (no local de inje¢do): Dor, Eritema, Induracdo Frequentes (=1/100, <1/10)
transitérias
Fadiga, Febre, Mal-estar geral, Sintomas tipo gripe Muito raros (<1/10.000)
Doencgas do sangue e do sistema linfatico
Trombocitopénia, Linfadenopatia | Muito raros (<1/10.000)
Doencas do sistema imunitario
Doenga do soro, Anafilaxia, Poliarterite nodosa | Muito raros (<1/10.000)
Doengas do sistema nervoso
Parestesia, Paralisia (incluindo paralisia de Bell, paralisia facial), Muito raros (<1/10.000)

Neuropatias periféricas (poliradiculoneurite, Sindrome de
Guillain-Barré), Nevrite (incluindo nevrite dtica), Mielite
(incluindo mielite transversa), Encefalite, Doenca desmielinizante
do sistema nervoso central, Exacerbacdo da esclerose multipla,
Esclerose multipla, Convulsdes, Cefaleias, Tonturas, Sincope

Afecoes oculares

Uveite | Muito raros (<1/10.000)
Vasculopatias

Hipotensdo, Vasculite | Muito raros (<1/10.000)
Doengas respiratorias, tordcicas e do mediastino

Sintomas semelhantes aos do broncospasmo | Muito raros (<1/10.000)
Doencgas gastrointestinais

Voémito, Nauseas, Diarreia, Dores abdominais | Muito raros (<1/10.000)
Afecdes dos tecidos cutdneos e subcutaneos

Erupg¢do cutanea, Alopécia, Prurido, Urticaria, Eritema Muito raros (<1/10.000)

multiforme, Angioedema, Eczema

Afecoes musculoesqueléticas, dos tecidos conjuntivos e dsseas

Artralgia, Artrite, Mialgia, Dor nas extremidades | Muito raros (<1/10.000)
Exames complementares de diagndstico
Aumento de enzimas hepaticas | Muito raros (<1/10.000)

Notificagcdo de suspeitas de reagdes adversas

A notificacdo de suspeitas de reacdes adversas apos a autorizagdo do medicamento é importante, uma
vez que permite uma monitorizagdo continua da relagdo beneficio-risco do medicamento. Pede-se aos
profissionais de saude que notifiquem quaisquer suspeitas de reagdes adversas através do sistema
nacional de notificagdo mencionado no Appendix V.

4.9 Sobredosagem

Tem sido notificada a administracdo de doses de HBVAXPRO superiores as recomendadas.
Globalmente, o perfil de acontecimentos adversos notificado com a sobredosagem foi comparavel ao
observado com a dosagem de HBVAXPRO recomendada.

5. PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS

5.1 Propriedades farmacodinimicas

Grupo farmacoterap€utico: Anti-infeccioso, codigo ATC: JO7BCO1

A vacina induz anticorpos humorais especificos contra o antigénio de superficie do virus da hepatite B
(anti-AgHBs). O desenvolvimento de um titulo de anticorpos contra o antigénio de superficie do virus
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da hepatite B (anti-AgHBs) igual ou superior a 10 Ul/l, medido 1 a 2 meses apos a tltima injecéo,
correlaciona-se com a protegdo contra a infe¢do pelo virus da hepatite B.

Estudos clinicos revelaram que 96 % dos 1.497 lactentes, criangas, adolescentes e adultos saudaveis,
vacinados com as trés doses de uma formulagdo anterior de vacina anti-hepatite B recombinante da
Merck, desenvolveram um nivel protetor de anticorpos contra o antigénio de superficie do virus da
hepatite B (= 10 UI/]).

Embora se desconhega a duragéo do efeito protetor de uma formulagéo anterior de vacina anti-hepatite
B recombinante da Merck nos vacinados saudaveis, estudos de seguimento, com duragdo de 5-9 anos,
realizados em aproximadamente 3.000 individuos de elevado risco, a quem foi administrada uma
vacina semelhante, derivada do plasma, nfo revelaram casos de infe¢do por hepatite B clinicamente
aparente.

Além disso, a persisténcia da memoria imunologica, em relag@o ao antigénio de superficie do virus da
hepatite B (AgHBs), induzida pela vacina, tem sido demonstrada através de uma resposta anamnéstica

a dose de refor¢o de uma formulagdo anterior de vacina anti-hepatite B recombinante da Merck, em
adultos saudaveis.

De acordo com a pratica clinica padrdo para a administragdo da vacina contra a Hepatite B, deve
efetuar-se a determinacéo regular de anticorpos nos doentes em hemodialise. Deve ser administrada
uma dose de reforco quando os niveis de anticorpos diminuem abaixo de 10 UL/

Nos individuos em que sdo atingidos titulos insuficientes de anticorpos apos o reforco, deve ser
considerada a utilizagao de vacinas contra a Hepatite B alternativas.

Redugao do risco de Carcinoma Hepatocelular

O carcinoma hepatocelular ¢ uma complicacdo grave da infecdo por virus da hepatite B. Estudos
demonstraram a ligacéo entre a infeg¢do cronica de hepatite B e o carcinoma hepatocelular e 80 % dos
carcinomas hepatocelulares sdo provocados pela infecdo por virus da hepatite B. A vacina
anti-hepatite B foi reconhecida como a primeira vacina contra o cancro dado que pode prevenir o
cancro primario do figado.

5.2 Propriedades farmacocinéticas

Nao aplicavel.

5.3 Dados de seguranca pré-clinica

Nio se realizaram estudos no dmbito da reproducéo animal, com a vacina.

6. INFORMACOES FARMACEUTICAS
6.1. Lista dos excipientes

Cloreto de sodio

Borax

Agua para preparacgdes injetaveis

6.2 Incompatibilidades

Na auséncia de estudos de compatibilidade, este medicamento nio deve ser misturado com outros
medicamentos.

6.3 Prazo de validade

3 anos.
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6.4 Precaucdes especiais de conservacio

Conservar no frigorifico (2 °C — 8 °C).
Nao congelar. Conservar na embalagem de origem para proteger da luz.

HBVAXPRO deve ser administrado assim que possivel apos ser retirado do frigorifico.

HBVAXPRO pode ser administrado desde que o tempo total (excursdes multiplas cumulativas) sem
refrigeracdo (a temperaturas entre 8°C e 25°C) ndo exceda 72 horas. Excursdes multiplas cumulativas
entre 0°C e 2°C sdo também permitidas desde que o tempo total entre 0°C e 2°C nfo exceda 72 horas.
Estas ndo sdo, contudo, recomendagdes para conservagio.

6.5 Natureza e conteudo do recipiente

1 ml de suspensdo em frasco para injetaveis (vidro) com rolha (borracha de butilo cinzenta) e selos de
aluminio com capsula de fecho plastica de abertura facil. Embalagem de 1.

6.6 Precaucdes especiais de elimina¢io e manuseamento

Antes da administragio, a vacina deve ser inspecionada visualmente para detecdo de qualquer
aparecimento de precipitado ou descoloragdo do conteudo. Se estas condigdes estiverem presentes, 0
produto n2o deve ser administrado.

Antes de ser utilizada, o frasco para injetaveis deve ser agitado vigorosamente.

Uma vez perfurado o frasco para injetaveis, a vacina retirada deve ser utilizada de imediato e o frasco
para injetaveis deve ser rejeitado.

Qualquer medicamento ndo utilizado ou os residuos devem ser eliminados de acordo com as
exigéncias locais.

7. TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO
Merck Sharp & Dohme B.V.

Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

Paises Baixos

8. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/01/183/015

9.  DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVACAO DA AUTORIZACAO DE
INTRODUCAO NO MERCADO

Data da primeira autorizagio: 27/04/2001
Data da ultima renovagdo: 17/03/2011

10. DATA DA REVISAO DO TEXTO

Informag@o pormenorizada sobre este medicamento esta disponivel na internet no site da Agéncia
Europeia de Medicamentos http://www.ema.europa.eu.
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ANEXO II

. FABRICANTE DAS SUBSTANCIAS ATIVAS DE ORIGEM
BIOLOGICA E FABRICANTE RESPONSAVEL PELA
LIBERTACAO DO LOTE

. CONDICOES OU RESTRICOES RELATIVAS AO
FORNECIMENTO E UTILIZACAO

. OUTRAS CONDICOES E REQUISITOS DA
AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

. CONDICOES OU RESTRICOES RELATIVAS A
UTILIZACAO SEGURA E EFICAZ DO MEDICAMENTO
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A. FABRICANTE DAS SUBS"’FANCIAS ATIVAS DE ORIGEM BIOLOGICA E
FABRICANTE RESPONSAVEL PELA LIBERTACAO DO LOTE

Nome e endereco do fabricante da substincia ativa de origem bioldgica

Merck Sharp & Dohme LLC
770, Sumneytown Pike

West Point, Pennsylvania, 19486
USA

Nome e endereco do fabricante responsavel pela libertacdo do lote

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

Paises Baixos

B. CONDICOES OU RESTRICOES RELATIVAS AO FORNECIMENTO E UTILIZACAO
Medicamento sujeito a receita médica.
. Libertacao oficial do lote

Nos termos do artigo 114° da Diretiva 2001/83/CE, a libertacdo oficial do lote sera feita por um
laboratorio estatal ou um laboratorio designado para esse efeito.

C. OUTRAS CONDICOES E REQUISITOS DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

. Relatorios periddicos de seguranca (RPS)

Os requisitos para a apresentagdo de RPS para este medicamento estio estabelecidos na lista Europeia
de datas de referéncia (lista EURD), tal como previsto nos termos do n.° 7 do artigo 107.°-C da
Diretiva 2001/83/CE e quaisquer atualizagdes subsequentes publicadas no portal europeu de
medicamentos.

D. CONDICOES OU RESTRICOES RELATIVAS A UTILIZACAO SEGURA E EFICAZ
DO MEDICAMENTO

. Plano de gestao do risco (PGR)

O Titular da AIM deve efetuar as atividades e as intervengdes de farmacovigilancia requeridas e
detalhadas no PGR apresentado no Modulo 1.8.2. da autorizagio de introducio no mercado, e
quaisquer atualizag¢des subsequentes do PGR que sejam acordadas.

Deve ser apresentado um PGR atualizado:

o A pedido da Agéncia Europeia de Medicamentos

o Sempre que o sistema de gestdo do risco for modificado, especialmente como resultado da
rececdo de nova informacdo que possa levar a alteracdes significativas no perfil beneficio-risco
ou como resultado de ter sido atingido um objetivo importante (farmacovigildncia ou
minimizacdo do risco).
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ANEXO III

ROTULAGEM E FOLHETO INFORMATIVO
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A. ROTULAGEM

41



INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

HBVAXPRO 5 microgramas - frasco para injetaveis unidose - Embalagem de 1, 10

1. NOME DO MEDICAMENTO

HBVAXPRO 5 microgramas suspensao injetavel
HBVAXPRO 5 pg suspensio injetavel
Vacina contra a hepatite B (ADNr)

2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

1 dose (0,5 ml) contém:
Antigénio de superficie do virus da hepatite B, recombinante (AgHBs) *........ Sug
Adsorvido em sulfato de hidroxifosfato de aluminio amorfo

* produzido na levedura Saccharomyces cerevisiae (estirpe 2150-2-3) por tecnologia de ADN
recombinante.

3. LISTA DOS EXCIPIENTES

NacCl, bérax e agua para preparagdes injetaveis.

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Suspensio injetavel
1 frasco para injetaveis unidose de 0,5 ml
10 frascos para injetaveis unidose de 0,5 ml

S. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Agitar antes de usar.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.
Via intramuscular

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7.  OUTRA(S) ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(AIS), SE NECESSARIO

Este produto contém borracha natural de latex que pode provocar reacdes alérgicas.

8. PRAZO DE VALIDADE

EXP
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9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar no frigorifico.
Nao congelar.
Conservar na embalagem de origem para proteger da luz.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/01/183/001 - embalagem de 1
EU/1/01/183/018 - embalagem de 10

13. NUMERO DO LOTE

Lot

[14.  CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

[15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

[16. INFORMACAO EM BRAILLE

Foi aceite a justificagdo para ndo incluir a informagdo em Braille.

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador tinico incluido.

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

HBVAXPRO 5 microgramas - seringa pré-cheia unidose sem agulha incorporada- Embalagem
de 1,10, 20, 50

HBVAXPRO 5 microgramas - seringa pré-cheia unidose com 1 agulha separada- Embalagem de
1,10

HBVAXPRO 5 microgramas - seringa pré-cheia unidose com 2 agulhas separadas- Embalagem
de 1, 10, 20, 50

1. NOME DO MEDICAMENTO

HBVAXPRO 5 microgramas suspensdo injetavel em seringa pré-cheia
HBVAXPRO 5 pg suspens@o injetavel em seringa pré-cheia
Vacina contra a hepatite B (ADNTr)

2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

1 dose (0,5 ml) contém:
Antigénio de superficie do virus da hepatite B, recombinante (AgHBs) *........ Sug
Adsorvido em sulfato de hidroxifosfato de aluminio amorfo

* produzido na levedura Saccharomyces cerevisiae (estirpe 2150-2-3) por tecnologia de ADN
recombinante.

3. LISTA DOS EXCIPIENTES

NaCl, bérax e agua para preparagdes injetaveis.

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Suspensio injetavel

1 seringa pré-cheia unidose de 0,5 ml sem agulha incorporada

10 seringas pré-cheias unidose de 0,5 ml sem agulha incorporada

20 seringas pré-cheias unidose de 0,5 ml sem agulha incorporada

50 seringas pré-cheias unidose de 0,5 ml sem agulha incorporada

1 seringa pré-cheia unidose de 0,5 ml com 1 agulha separada

10 seringas pré-cheias unidose de 0,5 ml com 1 agulha separada (para cada seringa)

1 seringa pré-cheia unidose de 0,5 ml com 2 agulhas separadas

10 seringas pré-cheias unidose de 0,5 ml com 2 agulhas separadas (para cada seringa)
20 seringas pré-cheias unidose de 0,5 ml com 2 agulhas separadas (para cada seringa)
50 seringas pré-cheias unidose de 0,5 ml com 2 agulhas separadas (para cada seringa)

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Agitar antes de usar.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.
Via intramuscular
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6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7. OUTRA(S) ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(AIS), SE NECESSARIO

Este produto contém borracha natural de latex que pode provocar reacdes alérgicas.

8. PRAZO DE VALIDADE

EXP

9.  CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar no frigorifico.
Nao congelar.
Conservar na embalagem de origem para proteger da luz.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/01/183/004 - embalagem de 1

EU/1/01/183/005 - embalagem de 10
EU/1/01/183/020 - embalagem de 20
EU/1/01/183/021 - embalagem de 50
EU/1/01/183/022 - embalagem de 1

EU/1/01/183/023 - embalagem de 10
EU/1/01/183/024 - embalagem de 1

EU/1/01/183/025 - embalagem de 10
EU/1/01/183/030 - embalagem de 20
EU/1/01/183/031 - embalagem de 50

13. NUMERO DO LOTE

Lot
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[14.  CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

[15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

[16. INFORMACAO EM BRAILLE

Foi aceite a justificacdo para ndo incluir a informag¢ao em Braille.

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

Cddigo de barras 2D com identificador tnico incluido.

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

HBVAXPRO 5 microgramas

1. NOME DO MEDICAMENTO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

HBVAXPRO 5 pg suspenséo injetavel
Vacina contra a hepatite B (ADNr)

Via IM

2. MODO DE ADMINISTRACAO

Agitar bem antes de usar

3. PRAZO DE VALIDADE

EXP

4. NUMERO DO LOTE

Lot

5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU UNIDADE

0,5 ml

6. OUTRAS

MSD
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

HBVAXPRO 10 microgramas - frasco para injetaveis unidose - Embalagem de 1, 10

1. NOME DO MEDICAMENTO

HBVAXPRO 10 microgramas suspensao injetavel
HBVAXPRO 10 pug suspensio injetavel
Vacina contra a hepatite B (ADNr)

2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

1 dose (1 ml) contém:
Antigénio de superficie do virus da hepatite B, recombinante (AgHBs) *........ 10 ug
Adsorvido em sulfato de hidroxifosfato de aluminio amorfo

* produzido na levedura Saccharomyces cerevisiae (estirpe 2150-2-3) por tecnologia de ADN
recombinante.

3. LISTA DOS EXCIPIENTES

NacCl, bérax e dgua para preparacdes injetaveis.

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Suspensio injetavel
1 frasco para injetaveis unidose de 1 ml
10 frascos para injetaveis unidose de 1 ml

S. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Agitar antes de usar.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.
Via intramuscular

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7.  OUTRA(S) ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(AIS), SE NECESSARIO

Este produto contém borracha natural de latex que pode provocar reagdes alérgicas.

8. PRAZO DE VALIDADE

EXP
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9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar no frigorifico.
Nao congelar.
Conservar na embalagem de origem para proteger da luz.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/01/183/007 - embalagem de 1
EU/1/01/183/008 - embalagem de 10

13. NUMERO DO LOTE

Lot

‘ 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

115. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

[16. INFORMACAO EM BRAILLE

Foi aceite a justificag@o para néo incluir a informacéo em Braille.

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Cddigo de barras 2D com identificador tnico incluido.

| 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

HBVAXPRO 10 microgramas - seringa pré-cheia unidose sem agulha incorporada - Embalagem
de1,10

HBVAXPRO 10 microgramas - seringa pré-cheia unidose com 1 agulha separada - Embalagem
de 1,10

HBVAXPRO 10 microgramas - seringa pré-cheia unidose com 2 agulhas separadas -
Embalagem de 1, 10, 20

1. NOME DO MEDICAMENTO

HBVAXPRO 10 microgramas suspensdo injetavel em seringa pré-cheia
HBVAXPRO 10 pg suspensdo injetavel em seringa pré-cheia
Vacina contra a hepatite B (ADNTr)

2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

1 dose (1 ml) contém:
Antigénio de superficie do virus da hepatite B, recombinante (AgHBs) *........ 10 pg
Adsorvido em sulfato de hidroxifosfato de aluminio amorfo

* produzido na levedura Saccharomyces cerevisiae (estirpe 2150-2-3) por tecnologia de ADN
recombinante.

3. LISTA DOS EXCIPIENTES

NaCl, bérax e agua para preparagdes injetaveis.

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Suspensio injetavel

1 seringa pré-cheia unidose de 1 ml sem agulha incorporada

10 seringas pré-cheias unidose de 1 ml sem agulha incorporada

1 seringa pré-cheia unidose de 1 ml com 1 agulha separada

10 seringas pré-cheias unidose de 1 ml com 1 agulha separada (para cada seringa)

1 seringa pré-cheia unidose de 1 ml com 2 agulhas separadas

10 seringas pré-cheias unidose de 1 ml com 2 agulhas separadas (para cada seringa)
20 seringas pré-cheias unidose de 1 ml com 2 agulhas separadas (para cada seringa)

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Agitar antes de usar
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.
Via intramuscular

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.
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7. OUTRA(S) ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(AIS), SE NECESSARIO

Este produto contém borracha natural de latex que pode provocar reacdes alérgicas.

8. PRAZO DE VALIDADE

EXP

9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar no frigorifico.
Nao congelar.
Conservar na embalagem de origem para proteger da luz.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/01/183/011 - embalagem de 1
EU/1/01/183/013 - embalagem de 10
EU/1/01/183/026 - embalagem de 1
EU/1/01/183/027 - embalagem de 10
EU/1/01/183/028 - embalagem de 1
EU/1/01/183/029 - embalagem de 10
EU/1/01/183/032 - embalagem de 20

13. NUMERO DO LOTE

Lot

[14.  CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

[15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO
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16. INFORMACAO EM BRAILLE

Foi aceite a justificacdo para nao incluir a informag¢éo em Braille.

’ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Cddigo de barras 2D com identificador unico incluido.

’ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

HBVAXPRO 10 microgramas

1. NOME DO MEDICAMENTO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

HBVAXPRO 10 pg suspensao injetavel
Vacina contra a hepatite B (ADNr)

Via IM

2. MODO DE ADMINISTRACAO

Agitar bem antes de usar

3. PRAZO DE VALIDADE

EXP

4. NUMERO DO LOTE

Lot

5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU UNIDADE

1 ml

6. OUTRAS

MSD
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

HBVAXPRO 40 microgramas - frasco para injetaveis unidose - Embalagem de 1

1. NOME DO MEDICAMENTO

HBVAXPRO 40 microgramas suspensao injetavel
HBVAXPRO 40 pg suspensio injetavel
Vacina contra a hepatite B (ADNr)

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

1 dose (1 ml), contém:
Antigénio de superficie do virus da hepatite B, recombinante (AgHBs) *........ 40 pg
Adsorvido em sulfato de hidroxifosfato de aluminio amorfo

* produzido na levedura Saccharomyces cerevisiae (estirpe 2150-2-3) por tecnologia de ADN
recombinante.

3. LISTA DOS EXCIPIENTES

NacCl, bérax e dgua para preparacdes injetaveis.

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Suspensao injetavel
1 frasco para injetaveis unidose de 1 ml

S. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Agitar antes de usar.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.
Via intramuscular

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7.  OUTRA(S) ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(AIS), SE NECESSARIO

Este produto contém borracha natural de latex que pode provocar reagdes alérgicas.

8. PRAZO DE VALIDADE

EXP
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9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar no frigorifico.
Nao congelar.
Conservar na embalagem de origem para proteger da luz.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/01/183/015

13. NUMERO DO LOTE

Lot

| 14.  CLASSIFICACAO GERAL QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

[16. INFORMACAO EM BRAILLE

Foi aceite a justificag@o para ndo incluir a informac¢éo em Braille.

| 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador unico incluido.

| 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

HBVAXPRO 40 microgramas

1. NOME DO MEDICAMENTO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

HBVAXPRO 40 pg suspensao injetavel
Vacina contra a hepatite B (ADNr)

Via IM

2. MODO DE ADMINISTRACAO

Agitar bem antes de usar

3. PRAZO DE VALIDADE

EXP

4. NUMERO DO LOTE

Lot

5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU UNIDADE

1 ml

6. OUTRAS

MSD
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B. FOLHETO INFORMATIVO
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Folheto informativo: Informacéo para o utilizador

HBVAXPRO 5 microgramas, suspensio injetavel
Vacina contra a hepatite B (ADN recombinante)

Leia com atencéio todo este folheto antes de vocé ou o seu filho serem vacinados, pois contém

informacdo importante para si.

- Conserve este folheto. Pode ter necessidade de o ler novamente.

- Caso ainda tenha davidas, fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro.

- Se vocé ou o seu filho tiverem quaisquer efeitos indesejaveis, incluindo possiveis efeitos
indesejaveis nao indicados neste folheto, fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro.
Ver seccio 4.

O que contém este folheto:

1. O que ¢ HBVAXPRO 5 microgramas e para que ¢ utilizado

2. O que precisa de saber antes de vocé ou o seu filho serem vacinados com HBVAXPRO
5 microgramas

Como utilizar HBVAXPRO 5 microgramas

Efeitos indesejaveis possiveis

Como conservar HBVAXPRO 5 microgramas

Conteudo da embalagem e outras informagdes

A NS

1. O que é HBVAXPRO 5 microgramas e para que é utilizado

Esta vacina é indicada na imunizag¢3o ativa contra a infe¢8o provocada por todos os subtipos
conhecidos do virus da hepatite B em individuos desde o nascimento até aos 15 anos de idade,
considerados em risco de exposi¢do ao virus da Hepatite B.

E de esperar que a hepatite D seja igualmente prevenida pela imunizagdo com HBVAXPRO pois a
hepatite D ndo ocorre na auséncia de infecdo com hepatite B.

A vacina ndo previne a infe¢do provocada por outros agentes, tais como os virus da hepatite A, da
hepatite C e da hepatite E e de outros agentes patogénicos que possam infetar o figado.

2. O que precisa de saber antes de vocé ou o seu filho serem vacinados com HBVAXPRO
5 microgramas

Nao utilize HBVAXPRO 5 microgramas

- se vocé ou o seu filho tém alergia ao antigénio de superficie da hepatite B ou a qualquer outro
componente de HBVAXPRO (ver secgio 6)

- se vocé ou o seu filho tém doenca grave com febre

Adverténcias e precaucdes
O recipiente desta vacina contém borracha de latex. A borracha de latex pode provocar reagdes
alérgicas graves.

Fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro antes de vocé ou o seu filho utilizarem
HBVAXPRO 5 microgramas.

QOutras vacinas e HBVAXPRO 5 microgramas:

HBVAXPRO pode ser administrado ao mesmo tempo que a imunoglobulina contra a hepatite B, mas
em local de administragdo diferente.

HBVAXPRO pode ser utilizado para completar um esquema de imunizacéo primaria, ou como dose de
refor¢o, em individuos previamente vacinados com outra vacina contra a hepatite B.
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HBVAXPRO pode ser administrado ao mesmo tempo que algumas outras vacinas, usando seringas e
locais de administracio diferentes.

Informe o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro se vocé ou o seu filho estiverem a tomar ou
tiverem tomado recentemente outros medicamentos, incluindo medicamentos obtidos sem
receita médica.

Gravidez e amamentacéo
A prescricdo da vacina a mulheres gravidas ou a amamentar deve ser feita com precaugao.
Consulte o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro antes de tomar qualquer medicamento.

Conducio de veiculos e utilizag¢io de maquinas
E esperado que os efeitos de HBVAXPRO sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas sejam
nulos ou desprezaveis.

HBVAXPRO 5 microgramas contém sédio: Este medicamento contém menos do que 1 mmol
(23 mg) de sodio por dose, ou seja, € praticamente “isento de sodio”.

3. Como utilizar HBVAXPRO 5 microgramas
Posologia

A dose recomendada para cada inje¢do (0,5 ml) ¢ de 5 microgramas para individuos desde o nascimento
até aos 15 anos de idade.

O esquema de vacinacdo devera incluir pelo menos trés injecoes.

Podero ser recomendados dois esquemas de imunizacio:

- duas injeg¢des com um intervalo de um més e uma terceira dose 6 meses apds a primeira
administra¢do (0, 1, 6 meses).

- se for necessaria uma imunidade rapida: trés inje¢des com um intervalo de um més e uma quarta
dose um ano mais tarde (0, 1, 2, 12 meses).

Em caso de exposigdo recente ao virus da hepatite B, podera ser administrada uma primeira dose de
HBVAXPRO juntamente com a dose apropriada de imunoglobulina.

Alguns esquemas locais atualmente incluem recomendagdes para uma dose de reforco. O seu médico,
farmacéutico ou enfermeiro informa-lo-a se devera ser administrada a dose de reforgo.

Modo de administracéo

O frasco para injetaveis devera ser bem agitado até se obter uma suspensdo branca ligeiramente opaca.
Uma vez perfurado o frasco para injetaveis, a vacina retirada deve ser utilizada de imediato e o frasco
para injetaveis deve ser rejeitado.

O médico ou enfermeiro ira administrar a vacina na forma de inje¢do no musculo.

A parte superior da coxa ¢ o local preferencial para a inje¢do nos recém-nascidos e nos lactentes. O
musculo superior do brago é o local preferido para a injecdo, em criangas e adolescentes.

A vacina nunca devera ser administrada num vaso sanguineo.

Excecionalmente, esta vacina pode ser injetada por via subcutanea a doentes com trombocitopenia
(diminuigdo das plaquetas no sangue) ou a pessoas em risco de hemorragia.

Caso vocé ou o seu filho se tenham esquecido de uma dose de HBVAXPRO 5 microgramas:

Se vocé ou o seu filho faltarem a uma injecéo programada, fale com o seu médico, farmacéutico ou
enfermeiro. O seu médico ou enfermeiro decidira quando devera ser administrada a dose em falta.
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Caso vocé ou o seu filho ainda tenham duvidas sobre a utilizagdo deste medicamento, fale com o seu
médico, farmacéutico ou enfermeiro.

4. Efeitos indesejaveis possiveis

Como todos os medicamentos, esta vacina pode causar efeitos indesejaveis, embora estes ndo se
manifestem em todas as pessoas.

Tal como para outras vacinas contra a hepatite B, em muitos dos casos, a relag@o causal dos efeitos
indesejaveis com a vacina nao foi estabelecida.

Os efeitos indesejaveis mais frequentemente observados sdo as reagdes no local de injegdo: dor,
vermelhiddo e endurecimento.

Outros efeitos indesejaveis sdo notificados muito raramente:

e Baixa contagem de plaquetas, Doenc¢a dos nddulos linfaticos

e Reacgdes alérgicas

e Doencas do sistema nervoso tais como sensa¢do de formigueiro ou picada, Paralisia facial,
Inflamagdo de nervos incluindo Sindrome de Guillain-Barré, Inflamag¢do do nervo ocular que
leva a alteragdes da visdo, Inflamacdo do cérebro (Encefalite), Exacerbagdo de esclerose
multipla, Esclerose multipla, Convulsdes, Dores de cabega, Tonturas ¢ Desmaio
Tensao arterial baixa, Inflamacéo de vasos sanguineos
Sintomas semelhantes a asma
Voémito, Nauseas, Diarreia, Dor abdominal
Reagdes na pele tais como eczema, Erupgdo cutanea, Comichao, Urticaria e Bolhas na pele,
Queda de cabelo
Dor nas articulag¢des, Artrite, Dor muscular, Dor nas extremidades
Fadiga, Febre, Mal-estar, Sintomas semelhantes aos da gripe
Aumento de enzimas hepaticas
Inflamagdo do olho, com dor e vermelhidao.

Em bebés nascidos muito prematuramente (nascidos antes ou as 28 semanas de gestacdo) podem
ocorrer intervalos maiores do que o normal entre as respiragdes, durante 2-3 dias apds a vacinagio.

Comunicacio de efeitos indesejaveis

Se tiver quaisquer efeitos indesejaveis, incluindo possiveis efeitos indesejaveis ndo indicados neste
folheto, fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro. Também podera comunicar efeitos
indesejaveis diretamente através do sistema nacional de notificagdo mencionado no Appendix V. Ao
comunicar efeitos indesejaveis, estara a ajudar a fornecer mais informagdes sobre a seguranga deste
medicamento.

5. Como conservar HBVAXPRO 5 microgramas

Manter esta vacina fora da vista e do alcance das criangas.

Nio utilize esta vacina apds o prazo de validade impresso no roétulo.

Conservar no frigorifico (2°C — 8°C).
Nao congelar.

Conservar na embalagem de origem para proteger da luz.
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Nao deite fora quaisquer medicamentos na canaliza¢do ou no lixo doméstico. Pergunte ao seu
farmacéutico como deitar fora os medicamentos que ja no utiliza. Estas medidas ajudarao a proteger
0 ambiente.

6. Conteudo da embalagem e outras informacdes

Qual a composi¢cio de HBVAXPRO 5 microgramas

A substancia ativa ¢:

Antigénio de superficie da hepatite B, recombinante (AgHBs)*.................... 5 microgramas

Adsorvido em sulfato de hidroxifosfato de aluminio amorfo (0,25 miligrama Al*)"

* produzido na levedura Saccharomyces cerevisiae (estirpe 2150-2-3) por tecnologia de ADN
recombinante.

#O sulfato de hidroxifosfato de aluminio amorfo estd incluido nesta vacina como um adsorvente. Os
adsorventes sdo substincias incluidas em algumas vacinas para acelerar, melhorar e/ou prolongar os
efeitos protetores da vacina.

Os outros ingredientes sdo cloreto de sodio (NaCl), borax e agua para preparagdes injetaveis.

Qual o aspeto de HBVAXPRO 5 microgramas e conteiido da embalagem

HBVAXPRO 5 microgramas ¢ uma suspensao injetavel em frasco para injetaveis.
Embalagens de 1 e 10 frascos para injetaveis sem seringa/agulha.

E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentagdes.
Titular da Autorizacio de Introducio no Mercado e Fabricante
Merck Sharp & Dohme B.V., Waarderweg 39, 2031 BN Haarlem, Paises Baixos

Para quaisquer informagdes sobre esta vacina, queira contactar o representante local do Titular da
Autorizacdo de Introdu¢do no Mercado.

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

MSD Belgium UAB Merck Sharp & Dohme
Tél/Tel: +32(0)27766211 Tel. +370 5 2780 247
dpoc_belux@msd.com dpoc_lithuania@msd.com
Buarapus Luxembourg/Luxemburg
Mepxk Ilapm u loym bearapus EOO/, MSD Belgium

Ten.: +359 2 819 3737 Tél/Tel: +32 (0)27766211
info-msdbg@msd.com dpoc_belux@msd.com

Ceska republika Magyarorszag

Merck Sharp & Dohme s.r.o. MSD Pharma Hungary Kft.

Tel.: +420 277 050 000 Tel.: +36 1 888 5300
dpoc_czechslovak@msd.com hungary msd@msd.com
Danmark Malta

MSD Danmark ApS Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
TIf.: +45 4482 4000 Tel: 8007 4433 (+356 99917558)
dkmail@msd.com dpoccyprus@msd.com
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Deutschland

MSD Sharp & Dohme GmbH
Tel.: +49 (0) 89 20 300 4500
medinfo@msd.de

Eesti

Merck Sharp & Dohme OU
Tel: +372 614 4200
dpoc.estonia@msd.com

E\Lada

MSD A.®.E.E.

TnA: +30 210 98 97 300
dpoc.greece(@msd.com

Espaiia

Merck Sharp & Dohme de Espafia, S.A.
Tel: +34 91 321 06 00
msd_info@msd.com

France
MSD France
Tél: +33 (0)1 80 46 40 40

Hrvatska

Merck Sharp & Dohme d.o.o.
Tel: +385 1 6611 333
dpoc.croatia@msd.com

Ireland

Merck Sharp & Dohme Ireland (Human Health)
Limited

Tel: +353 (0)1 2998700
medinfo_ireland@msd.com

Island
Vistor ehf.
Simi: +354 535 7000

Italia

MSD Italia S.r.1.

Tel: 800 23 99 89 (+39 06 361911)
dpoc.italy@msd.com

Kvbmpog

Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
TnA: 800 00 673 (+357 22866700)
dpoccyprus@msd.com

Latvija

SIA Merck Sharp & Dohme Latvija
Tel.: +371 67025300
dpoc.latvia@msd.com

Nederland

Merck Sharp & Dohme B.V.
Tel: 0800 9999000

(+31 23 5153153)
medicalinfo.nl@msd.com

Norge

MSD (Norge) AS

TIf: +47 32 20 73 00
medinfo.norway@msd.com

Osterreich

Merck Sharp & Dohme Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 1 26 044
dpoc_austria@msd.com

Polska

MSD Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 549 51 00
msdpolska@msd.com

Portugal

Merck Sharp & Dohme, Lda
Tel.: +351 21 4465700
inform_pt@msd.com

Roménia

Merck Sharp & Dohme Romania S.R.L.

Tel.: +40 21 529 29 00
msdromania@msd.com

Slovenija

Merck Sharp & Dohme, inovativna zdravila

d.o.o.
Tel: +386 1 520 4201
msd.slovenia@msd.com

Slovenska republika

Merck Sharp & Dohme, s. r. 0.
Tel.: +421 2 58282010
dpoc_czechslovak@msd.com

Suomi/Finland

MSD Finland Oy

Puh/Tel: +358 (0)9 804 650
info@msd.fi

Sverige

Merck Sharp & Dohme (Sweden) AB
Tel: +46 77 5700488
medicinskinfo@msd.com



Este folheto foi revisto pela tiltima vez em {MM/AAAA}.

Informac@o pormenorizada sobre este medicamento esta disponivel na Internet no site da Agéncia
Europeia de Medicamentos https://www.ema.europa.eu.

A informacio que se segue destina-se apenas aos profissionais de saide:

Instrucoes

Antes da administrag@o, a vacina deve ser inspecionada visualmente para deteg@o de particulas
estranhas e/ou aparéncia fisica anormal. O frasco para injetaveis deve ser bem agitado até se obter
uma suspensdo ligeiramente opaca e branca.
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Folheto informativo: Informacéo para o utilizador

HBVAXPRO 5 microgramas, suspensiio injetavel em seringa pré-cheia
Vacina contra a hepatite B (ADN recombinante)

Leia com atencéo todo este folheto antes de vocé ou o seu filho serem vacinados, pois contém

informacdo importante para si.

- Conserve este folheto. Pode ter necessidade de o ler novamente.

- Caso ainda tenha davidas, fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro.

- Se vocé ou o seu filho tiverem quaisquer efeitos indesejaveis, incluindo possiveis efeitos
indesejaveis nao indicados neste folheto, fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro.
Ver seccio 4.

O que contém este folheto:

1. O que ¢ HBVAXPRO 5 microgramas e para que ¢ utilizado

2. O que precisa de saber antes de vocé ou o seu filho serem vacinados com HBVAXPRO
5 microgramas

3. Como utilizar HBVAXPRO 5 microgramas

4, Efeitos indesejaveis possiveis

5. Como conservar HBVAXPRO 5 microgramas

6. Conteudo da embalagem e outras informagdes

1. O que ¢ HBVAXPRO 5 microgramas e para que ¢é utilizado

Esta vacina é indicada na imunizag¢8o ativa contra a infe¢8o provocada por todos os subtipos
conhecidos do virus da hepatite B em individuos desde o nascimento até aos 15 anos de idade,
considerados em risco de exposi¢do ao virus da Hepatite B.

E de esperar que a hepatite D seja igualmente prevenida pela imunizagdo com HBVAXPRO pois a
hepatite D ndo ocorre na auséncia de infecdo com hepatite B.

A vacina ndo previne a infe¢do provocada por outros agentes, tais como os virus da hepatite A, da
hepatite C e da hepatite E e de outros agentes patogénicos que possam infetar o figado.

2. O que precisa de saber antes de vocé ou o seu filho serem vacinados com HBYAXPRO
5 microgramas

Nao utilize HBVAXPRO 5 microgramas

- se vocé ou o seu filho tém alergia ao antigénio de superficie da hepatite B ou a qualquer outro
componente de HBVAXPRO (ver secgio 6)

- se vocé ou o seu filho tém doenca grave com febre

Adverténcias e precaucdes
O recipiente desta vacina contém borracha de latex. A borracha de latex pode provocar reagdes
alérgicas graves.

Fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro antes de vocé ou o seu filho utilizarem
HBVAXPRO 5 microgramas.

QOutras vacinas e HBVAXPRO 5 microgramas

HBVAXPRO pode ser administrado ao mesmo tempo que a imunoglobulina contra a hepatite B, mas
em local de injecdo diferente.

HBVAXPRO pode ser utilizado para completar um esquema de imunizagéio primaria, ou como dose de
refor¢o em individuos previamente vacinados com outra vacina contra a hepatite B.
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HBVAXPRO pode ser administrado ao mesmo tempo que algumas outras vacinas, usando seringas e
locais de administracio diferentes.

Informe o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro se vocé ou o seu filho estiverem a tomar ou
tiverem tomado recentemente outros medicamentos, incluindo medicamentos obtidos sem
receita médica.

Gravidez e amamentacéo
A prescricdo da vacina a mulheres gravidas ou a amamentar deve ser feita com precaucao.
Consulte o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro antes de tomar qualquer medicamento.

Conducgio de veiculos e utilizacio de maquinas

E esperado que os efeitos de HBVAXPRO sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas sejam
nulos ou desprezaveis.

HBVAXPRO 5 microgramas contém sédio: Este medicamento contém menos do que 1 mmol
(23 mg) de sodio por dose, ou seja, € praticamente “isento de sodio”.

3. Como utilizar HBVAXPRO 5 microgramas
Posologia

A dose recomendada para cada inje¢do (0,5 ml) € de 5 microgramas para individuos desde o
nascimento até aos 15 anos de idade.

O esquema de vacinacdo devera incluir pelo menos trés injecoes.

Podero ser recomendados dois esquemas de imunizagio:

- duas inje¢des com um intervalo de um més ¢ uma terceira dose 6 meses apos a primeira
administra¢do (0, 1, 6 meses).

- se for necessaria uma imunidade rapida: trés injecdes com um intervalo de um més e uma quarta
dose um ano mais tarde (0, 1, 2, 12 meses).

Em caso de exposicdo recente ao virus da hepatite B, podera ser administrada uma primeira dose de

HBVAXPRO juntamente com a dose apropriada de imunoglobulina.

Alguns esquemas locais atualmente incluem recomendagoes para uma dose de refor¢o. O seu médico,
farmacéutico ou enfermeiro informa-lo-a se devera ser administrada a dose de reforgo.

Modo de administracio

O médico ou enfermeiro ira administrar a vacina na forma de inje¢do no musculo.

A parte superior da coxa ¢ o local preferencial para a inje¢8o nos recém-nascidos e nos lactentes. O
musculo superior do brago ¢ o local preferido para a inje¢do, em criangas e adolescentes.

A vacina nunca devera ser administrada num vaso sanguineo.

Excecionalmente, esta vacina pode ser injetada por via subcutinea a doentes com trombocitopenia
(diminui¢do das plaquetas no sangue) ou a pessoas em risco de hemorragia.

Caso vocé ou o seu filho se tenham esquecido de uma dose de HBVAXPRO 5 microgramas

Se vocé ou o seu filho faltarem a uma injeg¢@o programada, fale com o seu médico, farmacéutico ou
enfermeiro. O seu médico ou enfermeiro decidira quando devera ser administrada a dose em falta.

Caso vocé ou o seu filho ainda tenham duvidas sobre a utilizagdo deste medicamento, fale com o seu
médico, farmacéutico ou enfermeiro.
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4. Efeitos indesejaveis possiveis

Como todos os medicamentos, esta vacina pode causar efeitos indesejaveis, embora estes nio se
manifestem em todas as pessoas.

Tal como para outras vacinas contra a hepatite B, em muitos dos casos, a relag@o causal dos efeitos
indesejaveis com a vacina nao foi estabelecida.

Os efeitos indesejaveis mais frequentemente observados sdo as reagdes no local de injegdo: dor,
vermelhiddo e endurecimento.

Outros efeitos indesejaveis sdo notificados muito raramente:

e Baixa contagem de plaquetas, Doeng¢a dos nodulos linfaticos

e Reacdes alérgicas

e Doengcas do sistema nervoso tais como sensacdo de formigueiro ou picada, Paralisia facial,
Inflamagio de nervos incluindo Sindrome de Guillain-Barré, Inflamagdo do nervo ocular que
leva a alteragdes da visdo, Inflamacdo do cérebro (Encefalite), Exacerbagdo de esclerose
multipla, Esclerose multipla, Convulsdes, Dores de cabeca, Tonturas e Desmaio
Tensdo arterial baixa, Inflamacéo de vasos sanguineos
Sintomas semelhantes a asma
Voémito, Nauseas, Diarreia, Dor abdominal
Reacgdes na pele tais como eczema, Erupg¢do cutanea, Comichao, Urticaria e Bolhas na pele,
Queda de cabelo
Dor nas articula¢des, Artrite, Dor muscular, Dor nas extremidades
Fadiga, Febre, Mal-estar, Sintomas semelhantes aos da gripe
Aumento de enzimas hepaticas
Inflamagdo do olho, com dor e vermelhidao.

Em bebés nascidos muito prematuramente (nascidos antes ou as 28 semanas de gesta¢do) podem
ocorrer intervalos maiores do que o normal entre as respiragdes, durante 2-3 dias apds a vacinagio.

Comunicacio de efeitos indesejaveis

Se tiver quaisquer efeitos secundarios, incluindo possiveis efeitos indesejaveis ndo indicados neste
folheto, fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro. Também podera comunicar efeitos
indesejaveis diretamente através do sistema nacional de notificagdo mencionado no Appendix V. Ao
comunicar efeitos indesejaveis, estara a ajudar a fornecer mais informagdes sobre a seguranga deste
medicamento.

5. Como conservar HBVAXPRO 5 microgramas

Manter esta vacina fora da vista e do alcance das criangas.

Nao utilize esta vacina apos o prazo de validade impresso no rétulo.

Conservar no frigorifico (2°C - 8°C).
Nao congelar.

Conservar na embalagem de origem para proteger da luz.
Nao deite fora quaisquer medicamentos na canaliza¢do ou no lixo doméstico. Pergunte ao seu

farmacéutico como deitar fora os medicamentos que ja ndo utiliza. Estas medidas ajudarfo a proteger
o ambiente.
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6. Conteiido da embalagem e outras informacdes

Qual a composicio de HBVAXPRO 5 microgramas

A substancia ativa é:

Antigénio de superficie da hepatite B, recombinante (AgHBs)*.................... 5 microgramas

Adsorvido em sulfato de hidroxifosfato de aluminio amorfo (0,25 miligrama Al*)*

* produzido na levedura Saccharomyces cerevisiae (estirpe 2150-2-3) por tecnologia de ADN
recombinante.

#O sulfato de hidroxifosfato de aluminio amorfo esta incluido nesta vacina como um adsorvente. Os
adsorventes sdo substancias incluidas em algumas vacinas para acelerar, melhorar e/ou prolongar os
efeitos protetores da vacina.

Os outros ingredientes sdo cloreto de sodio (NaCl), bérax e agua para preparagdes injetaveis.

Qual o aspeto de HBVAXPRO 5 microgramas e conteiido da embalagem

HBVAXPRO 5 microgramas ¢ uma suspensio injetavel em seringa pré-cheia.

Embalagens de 1, 10, 20 e 50 seringas pré-cheias sem agulha incorporada ou com 2 agulhas separadas.
Embalagens de 1 e 10 seringas pré-cheias com 1 agulha separada.

E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentagdes.

Titular da Autorizacio de Introducio no Mercado e Fabricante

Merck Sharp & Dohme B.V., Waarderweg 39, 2031 BN Haarlem, Paises Baixos

Para quaisquer informacgdes sobre esta vacina, queira contactar o representante local do Titular da
Autorizacdo de Introdugdo no Mercado.

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

MSD Belgium UAB Merck Sharp & Dohme
Tél/Tel: +32(0)27766211 Tel. +370 5 2780 247
dpoc_belux@msd.com dpoc_lithuania@msd.com
buarapus Luxembourg/Luxemburg
Mepk [apm u Jloym bearapus EOO/], MSD Belgium

ten.: +359 2 819 3737 Tél/Tel: +32 (0)27766211
info-msdbg@msd.com dpoc_belux@msd.com

Ceska republika Magyarorszag

Merck Sharp & Dohme s.r.0. MSD Pharma Hungary Kft.

Tel.: +420 277 050 000 Tel.: +36 1 888 5300
dpoc_czechslovak@msd.com hungary msd@msd.com
Danmark Malta

MSD Danmark ApS Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
TIf.: +45 4482 4000 Tel: 8007 4433 (+356 99917558)
dkmail@msd.com dpoccyprus@msd.com
Deutschland Nederland

MSD Sharp & Dohme GmbH Merck Sharp & Dohme B.V.
Tel.: +49 (0) 89 20 300 4500 Tel: 0800 9999000
medinfo@msd.de (+31 23 5153153)

medicalinfo.nl@msd.com
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Eesti

Merck Sharp & Dohme OU
Tel: +372 614 4200
dpoc.estonia@msd.com

E\rada

MSD A.®.E.E.

TnA: +30 210 98 97 300
dpoc.greece(@msd.com

Espaiia

Merck Sharp & Dohme de Espafia, S.A.
Tel: +34 91 321 06 00
msd_info@msd.com

France
MSD France
Tél: +33 (0)1 80 46 40 40

Hrvatska

Merck Sharp & Dohme d.o.o.
Tel: +385 1 6611 333
dpoc.croatia@msd.com

Ireland

Merck Sharp & Dohme Ireland (Human Health)
Limited

Tel: +353 (0)1 2998700
medinfo_ireland@msd.com

Island
Vistor ehf.
Simi: +354 535 7000

Italia

MSD Italia S.r.1.

Tel: 800 23 99 89 (+39 06 361911)
dpoc.italy@msd.com

Kvnpog

Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
TnA: 800 00 673 (+357 22866700)
dpoccyprus@msd.com

Latvija

SIA Merck Sharp & Dohme Latvija
Tel.: +371 67025300
dpoc.latvia@msd.com

Norge

MSD (Norge) AS

TIf: +47 32 20 73 00
medinfo.norway@msd.com

Osterreich

Merck Sharp & Dohme Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 1 26 044
dpoc_austria@msd.com

Polska

MSD Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 549 51 00
msdpolska@msd.com

Portugal

Merck Sharp & Dohme, Lda
Tel.: +351 21 4465700
inform_pt@msd.com

Romaénia

Merck Sharp & Dohme Romania S.R.L.
Tel: +40 21 529 29 00
msdromania@msd.com

Slovenija

Merck Sharp & Dohme, inovativna zdravila
d.o.o.

Tel: +386 1 520 4201
msd.slovenia@msd.com

Slovenska republika

Merck Sharp & Dohme, s. 1. 0.
Tel.: +421 2 58282010
dpoc_czechslovak@msd.com

Suomi/Finland

MSD Finland Oy

Puh/Tel: +358 (0)9 804 650
info@msd.fi

Sverige

Merck Sharp & Dohme (Sweden) AB
Tel: +46 77 5700488
medicinskinfo@msd.com

Este folheto foi revisto pela ultima vez em {MM/AAAA}

Informagao pormenorizada sobre este medicamento esta disponivel na Internet no site da Agéncia
Europeia de Medicamentos https://www.ema.europa.eu.
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A informacio que se segue destina-se apenas aos profissionais de satude:

Instrucoes

Antes da administrag@o, a vacina deve ser inspecionada visualmente para detec@o de particulas
estranhas e/ou aparéncia fisica anormal.

A seringa deve ser bem agitada até obter-se uma suspensio branca ligeiramente opaca.

A agulha ¢ inserida, rodando na dire¢o dos ponteiros do relogio, até que a agulha se fixe com
seguranga na seringa.
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Folheto informativo: Informacéo para o utilizador

HBVAXPRO 10 microgramas, suspensio injetavel
Vacina contra a hepatite B (ADN recombinante)

Leia com atenciio todo este folheto antes de ser vacinado, pois contém informacio importante

para si.

- Conserve este folheto. Pode ter necessidade de o ler novamente.

- Caso ainda tenha davidas, fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro.

- Se tiver quaisquer efeitos indesejaveis, incluindo possiveis efeitos indesejaveis ndo indicados
neste folheto, fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro. Ver sec¢ao 4.

O que contém este folheto:

1. O que ¢ HBVAXPRO 10 microgramas e para que ¢ utilizado

2. O que precisa de saber antes de ser vacinado com HBVAXPRO 10 microgramas
3. Como utilizar HBVAXPRO 10 microgramas

4, Efeitos indesejaveis possiveis

5. Como conservar HBVAXPRO 10 microgramas

6. Conteudo da embalagem e outras informagdes

1. O que ¢ HBVAXPRO 10 microgramas e para que ¢ utilizado

Esta vacina ¢ indicada na imunizagao ativa contra a infe¢do provocada por todos os subtipos
conhecidos do virus da hepatite B em individuos com idade igual ou superior a 16 anos, considerados
em risco de exposi¢@o ao virus da Hepatite B.

E de esperar que a hepatite D seja igualmente prevenida pela imunizacio com HBVAXPRO pois a
hepatite D nfo ocorre na auséncia de infe¢do com hepatite B.

A vacina ndo previne a infe¢do provocada por outros agentes, tais como os virus da hepatite A, da
hepatite C e da hepatite E e de outros agentes patogénicos que possam infetar o figado.

2. O que precisa de saber antes de ser vacinado com HBVAXPRO 10 microgramas

Nao utilize HBVAXPRO 10 microgramas

- se tem alergia ao antigénio de superficie da hepatite B ou a qualquer outro componente de
HBVAXPRO (ver secgdo 6)

- se tem uma doenga grave com febre

Adverténcias e precaucdes
O recipiente desta vacina contém borracha de latex. A borracha de latex pode provocar reagdes
alérgicas graves.

Fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro antes de utilizar HBVAXPRO 10 microgramas.

QOutras vacinas e HBVAXPRO 10 microgramas

HBVAXPRO pode ser administrado ao mesmo tempo que a imunoglobulina contra a hepatite B, mas
em local de injecdo diferente.

HBVAXPRO pode ser utilizado para completar um esquema de imunizagio primaria, ou como dose de
refor¢co em individuos previamente vacinados com outra vacina contra a hepatite B.

HBVAXPRO pode ser administrado ao mesmo tempo que outras vacinas, usando seringas ¢ locais de
administracdo diferentes.
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Informe o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro se estiver a tomar ou tiver tomado
recentemente outros medicamentos, incluindo medicamentos obtidos sem receita médica.

Gravidez e amamentacgio

A prescricdo da vacina a mulheres gravidas ou a amamentar deve ser feita com precaugao.

Consulte o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro antes de tomar qualquer medicamento.

Conducio de veiculos e utilizacio de maquinas

E esperado que os efeitos de HBVAXPRO sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas sejam
nulos ou desprezaveis.

HBVAXPRO 10 microgramas contém sédio: Este medicamento contém menos do que 1 mmol

(23 mg) de sodio por dose, ou seja, € praticamente “isento de s6dio”.

3. Como utilizar HBVAXPRO 10 microgramas

Posologia

A dose recomendada para cada inje¢do (1 ml) é de 10 microgramas para individuos com idade igual ou
superior a 16 anos.

O esquema de vacinagdo devera incluir pelo menos trés injecdes.

Poderao ser recomendados dois esquemas de imunizacio:

- duas inje¢des com um intervalo de um més ¢ uma terceira dose 6 meses apos a primeira
administra¢do (0, 1, 6 meses).

- se for necessaria uma imunidade rapida: trés inje¢cdes com um intervalo de um més e uma quarta

dose um ano mais tarde (0, 1, 2, 12 meses).

Em caso de exposigdo recente ao virus da hepatite B, podera ser administrada uma primeira dose de
HBVAXPRO juntamente com a dose apropriada de imunoglobulina.

Alguns esquemas locais atualmente incluem recomendagdes para uma dose de reforco. O seu médico,
farmacéutico ou enfermeiro informa-lo-a se devera ser administrada a dose de reforgo.

HBVAXPRO nio ¢ recomendado para individuos com menos de 16 anos de idade. A dosagem
apropriada para individuos desde o nascimento até aos 15 anos de idade ¢ HBVAXPRO

5 microgramas.

Modo de administracéo

O frasco para injetaveis devera ser bem agitado até se obter uma suspensdo branca ligeiramente opaca.
O médico ou enfermeiro ird administrar a vacina na forma de inje¢do no musculo. O musculo superior
do brago € o local preferencial para a injecdo nos adultos e adolescentes.

A vacina nunca deverd ser administrada num vaso sanguineo.

Excecionalmente, esta vacina pode ser injetada por via subcutinea a doentes com trombocitopenia
(diminui¢do das plaquetas no sangue) ou a pessoas em risco de hemorragia.

Caso se tenha esquecido de uma dose de HBVAXPRO 10 microgramas:

Se faltar a uma inje¢@o programada, fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro. O seu
médico ou enfermeiro decidird quando devera ser administrada a dose em falta.
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Caso ainda tenha duvidas sobre a utilizagdo deste medicamento, fale com o seu médico, farmacéutico,
ou enfermeiro.

4. Efeitos indesejaveis possiveis

Como todos os medicamentos, esta vacina pode causar efeitos indesejaveis, embora estes nio se
manifestem em todas as pessoas.

Tal como para outras vacinas contra a hepatite B, em muitos dos casos, a relacdo causal com a vacina
ndo foi estabelecida.

Os efeitos indesejaveis mais frequentemente observados sdo as reagdes no local de injegdo: dor,
vermelhiddo e endurecimento.

Outros efeitos indesejaveis sdo notificados muito raramente:

e Baixa contagem de plaquetas, Doenga dos nodulos linfaticos

e Reacgdes alérgicas

e Doengas do sistema nervoso tais como sensacdo de formigueiro ou picada, Paralisia facial,
Inflamagio de nervos incluindo Sindrome de Guillain-Barré, Inflamagdo do nervo ocular que
leva a alteragdes da visdo, Inflamacdo do cérebro (Encefalite), Exacerbagdo de esclerose
multipla, Esclerose multipla, Convulsdes, Dores de cabeca, Tonturas e Desmaio
Tensdo arterial baixa, Inflamacéo de vasos sanguineos
Sintomas semelhantes a asma
Voémito, Nauseas, Diarreia, Dor abdominal
Reagdes na pele tais como eczema, Erupg¢do cutanea, Comichao, Urticaria e Bolhas na pele,
Queda de cabelo
Dor nas articulac¢des, Artrite, Dor muscular, Dor nas extremidades
Fadiga, Febre, Mal-estar, Sintomas semelhantes aos da gripe
Aumento de enzimas hepaticas
Inflamagdo do olho, com dor e vermelhidao.

Comunicacio de efeitos indesejaveis

Se tiver quaisquer efeitos indesejaveis, incluindo possiveis efeitos indesejaveis ndo indicados neste
folheto, fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro. Também podera comunicar efeitos
indesejaveis diretamente através do sistema nacional de notificagdo mencionado no Appendix V. Ao
comunicar efeitos indesejaveis, estara a ajudar a fornecer mais informagdes sobre a seguranga deste
medicamento.

5. Como conservar HBVAXPRO 10 microgramas
Manter esta vacina fora da vista e do alcance das criangas.

N3ao utilize esta vacina apos o prazo de validade impresso no rétulo.

Conservar no frigorifico (2°C - 8°C).
Nao congelar.

Conservar na embalagem de origem para proteger da luz.
Nao deite fora quaisquer medicamentos na canaliza¢io ou no lixo doméstico. Pergunte ao seu

farmacéutico como deitar fora os medicamentos que ja ndo utiliza. Estas medidas ajudarfo a proteger
o ambiente.
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6. Conteuido da embalagem e outras informacdes

Qual a composicio de HBVAXPRO 10 microgramas

A substancia ativa é:

Antigénio de superficie da hepatite B, recombinante (AgHBs)*.................... 10 microgramas

Adsorvido em sulfato de hidroxifosfato de aluminio amorfo (0,5 miligrama Al*)*

* produzido na levedura Saccharomyces cerevisiae (estirpe 2150-2-3) por tecnologia de ADN
recombinante.

#O sulfato de hidroxifosfato de aluminio amorfo esta incluido nesta vacina como um adsorvente. Os
adsorventes sdo substancias incluidas em algumas vacinas para acelerar, melhorar e/ou prolongar os
efeitos protetores da vacina.

Os outros ingredientes sdo cloreto de sodio (NaCl), bérax e agua para preparagdes injetaveis.

Qual o aspeto de HBVAXPRO 10 microgramas e conteudo da embalagem

HBVAXPRO 10 microgramas é uma suspensio injetavel em frasco para injetaveis.
Embalagens de 1 e 10 frascos para injetaveis.

E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentagdes.
Titular da Autorizacio de Introducio no Mercado e Fabricante
Merck Sharp & Dohme B.V., Waarderweg 39, 2031 BN Haarlem, Paises Baixos

Para quaisquer informacgdes sobre esta vacina, queira contactar o representante local do Titular da
Autorizacdo de Introdugdo no Mercado.

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

MSD Belgium UAB Merck Sharp & Dohme
Tél/Tel: +32(0)27766211 Tel. +370 5 2780 247
dpoc_belux@msd.com dpoc_lithuania@msd.com
Bvarapus Luxembourg/Luxemburg
Mepxk Ilapn u loym bearapus EOO/, MSD Belgium

Ten.: +359 2 819 3737 Tél/Tel: +32 (0)27766211
info-msdbg@msd.com dpoc_belux@msd.com

Ceska republika Magyarorszag

Merck Sharp & Dohme s.r.o. MSD Pharma Hungary Kft.

Tel.: +420 277 050 000 Tel.: +36 1 888 5300
dpoc_czechslovak@msd.com hungary msd@msd.com
Danmark Malta

MSD Danmark ApS Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
TIf.: +45 4482 4000 Tel: 8007 4433 (+356 99917558)
dkmail@msd.com dpoccyprus@msd.com
Deutschland Nederland

MSD Sharp & Dohme GmbH Merck Sharp & Dohme B.V.
Tel.: +49 (0) 89 20 300 4500 Tel: 0800 9999000
medinfo@msd.de (+31 23 5153153)

medicalinfo.nl@msd.com
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Eesti

Merck Sharp & Dohme OU
Tel: +372 614 4200
dpoc.estonia@msd.com

E\rada

MSD A.®.E.E.

TnA: +30 210 98 97 300
dpoc.greece(@msd.com

Espaiia

Merck Sharp & Dohme de Espafia, S.A.
Tel: +34 91 321 06 00
msd_info@msd.com

France
MSD France
Tél: +33 (0)1 80 46 40 40

Hrvatska

Merck Sharp & Dohme d.o.o.
Tel: +385 1 6611 333
dpoc.croatia@msd.com

Ireland

Merck Sharp & Dohme Ireland (Human Health)
Limited

Tel: +353 (0)1 2998700
medinfo_ireland@msd.com

Island
Vistor ehf.
Simi: +354 535 7000

Italia

MSD Italia S.r.1.

Tel: 800 23 99 89 (+39 06 361911)
dpoc.italy@msd.com

Kvnpog

Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
TnA: 800 00 673 (+357 22866700)
dpoccyprus@msd.com

Latvija

SIA Merck Sharp & Dohme Latvija
Tel.: +371 67025300
dpoc.latvia@msd.com

Norge

MSD (Norge) AS

TIf: +47 32 20 73 00
medinfo.norway@msd.com

Osterreich

Merck Sharp & Dohme Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 1 26 044
dpoc_austria@msd.com

Polska

MSD Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 549 51 00
msdpolska@msd.com

Portugal

Merck Sharp & Dohme, Lda
Tel.: +351 21 4465700
inform_pt@msd.com

Romaénia

Merck Sharp & Dohme Romania S.R.L.
Tel.: +40 21 529 29 00
msdromania@msd.com

Slovenija

Merck Sharp & Dohme, inovativna zdravila
d.o.o.

Tel: +386 1 520 4201
msd.slovenia@msd.com

Slovenska republika

Merck Sharp & Dohme, s. 1. 0.
Tel.: +421 2 58282010
dpoc_czechslovak@msd.com

Suomi/Finland

MSD Finland Oy

Puh/Tel: +358 (0)9 804 650
info@msd.fi

Sverige

Merck Sharp & Dohme (Sweden) AB
Tel: +46 77 5700488
medicinskinfo@msd.com

Este folheto foi revisto pela ultima vez em {MM/AAAA}

Informagao pormenorizada sobre este medicamento esta disponivel na Internet no site da Agéncia
Europeia de Medicamentos https://www.ema.europa.eu.
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A informaciio que se segue destina-se apenas aos profissionais de satide:

Instrucoes
Antes da administrag@o, a vacina deve ser inspecionada visualmente para deteg@o de particulas

estranhas e/ou aparéncia fisica anormal. O frasco para injetaveis deve ser bem agitado até se obter
uma suspensdo ligeiramente opaca e branca.
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Folheto informativo: informacéo para o utilizador

HBVAXPRO 10 microgramas, suspensio injetavel em seringa pré-cheia
Vacina contra a hepatite B (ADN recombinante)

Leia com atenciio todo este folheto antes de ser vacinado, pois contém informacéio importante

para si.

- Conserve este folheto. Pode ter necessidade de o ler novamente.

- Caso ainda tenha duvidas, fale com o seu médico, farmacéutico, ou enfermeiro.

- Se tiver quaisquer efeitos indesejaveis, incluindo possiveis efeitos indesejaveis ndo
indicados neste folheto, fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro. Ver seccio 4.

O que contém este folheto:

O que ¢ HBVAXPRO 10 microgramas e para que ¢ utilizado

O que precisa de saber antes de ser vacinado com HBVAXPRO 10 microgramas
Como utilizar HBVAXPRO 10 microgramas

Efeitos indesejaveis possiveis

Como conservar HBVAXPRO 10 microgramas

Conteudo da embalagem e outras informagdes

AN

1. O que é HBVAXPRO 10 microgramas e para que ¢ utilizado

Esta vacina é indicada na imunizag¢3o ativa contra a infe¢8o provocada por todos os subtipos
conhecidos do virus da hepatite B em individuos com idade igual ou superior a 16 anos, considerados
em risco de exposi¢do ao virus da Hepatite B.

E de esperar que a hepatite D seja igualmente prevenida pela imunizagio com HBVAXPRO pois a
hepatite D ndo ocorre na auséncia de infecdo com hepatite B.

A vacina ndo previne a infe¢do provocada por outros agentes, tais como os virus da hepatite A, da
hepatite C e da hepatite E e de outros agentes patogénicos que possam infetar o figado.

2. O que precisa de saber antes de ser vacinado com HBVAXPRO 10 microgramas

Nao utilize HBVAXPRO 10 microgramas

- se tem alergia ao antigénio de superficie da hepatite B ou a qualquer outros componente de
HBVAXPRO (ver secgdo 6)

- se tem uma doenga grave com febre

Adverténcias e precaucdes
O recipiente desta vacina contém borracha de latex. A borracha de latex pode provocar reagdes
alérgicas graves.

Fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro antes de ser vacinado com HBVAXPRO 10
microgramas.

Outras vacinas e HBVAXPRO 10 microgramas

HBVAXPRO pode ser administrado ao mesmo tempo que a imunoglobulina contra a hepatite B, mas
em local de inje¢do diferente.

HBVAXPRO pode ser utilizado para completar um esquema de imunizagdo primaria, ou como dose de
refor¢o em individuos previamente vacinados com outra vacina contra a hepatite B.

HBVAXPRO pode ser administrado ao mesmo tempo que outras vacinas, usando seringas e locais de
administracdo diferentes.
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Informe o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro se estiver a tomar ou tiver tomado
recentemente outros medicamentos, incluindo medicamentos obtidos sem receita médica.

Gravidez e amamentacgio
A prescricdo da vacina a mulheres gravidas ou a amamentar deve ser feita com precaugao.

Consulte o seu médico, farmacéutico e enfermeiro antes de tomar qualquer medicamento.
Conducio de veiculos e utilizacio de maquinas

E esperado que os efeitos de HBVAXPRO sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas sejam
nulos ou desprezaveis.

HBVAXPRO 10 microgramas contém sodio: Este medicamento contém menos do que 1 mmol
(23 mg) de sodio por dose, ou seja, € praticamente “isento de sodio”.

3. Como ¢ utilizado HBVAXPRO 10 microgramas

Posologia

A dose recomendada para cada inje¢do (1 ml) é de 10 microgramas para individuos com idade igual ou
superior a 16 anos.

O esquema de vacinagio devera incluir pelo menos trés injegdes.

Poderao ser recomendados dois esquemas de imunizacao:

- duas injecdes com um intervalo de um més e uma terceira dose 6 meses apds a primeira
administra¢do (0, 1, 6 meses).

- se for necessaria uma imunidade rapida: trés injegdes com um intervalo de um més e uma quarta

dose um ano mais tarde (0, 1, 2, 12 meses).

Em caso de exposi¢do recente ao virus da hepatite B, podera ser administrada uma primeira dose de
HBVAXPRO juntamente com a dose apropriada de imunoglobulina.

Alguns esquemas locais atualmente incluem recomendagdes para uma dose de reforco. O seu médico,
farmacéutico ou enfermeiro informa-lo-a se devera ser administrada a dose de reforgo.

HBVAXPRO nio ¢ recomendado para individuos com menos de 16 anos de idade. A dosagem
apropriada para individuos desde o nascimento até aos 15 anos de idade ¢ HBVAXPRO
5 microgramas.

Modo de administracio

O médico ou enfermeiro ird administrar a vacina na forma de inje¢do no musculo. O musculo superior
do brago € o local preferencial para a injecdo nos adultos e adolescentes.

A vacina nunca deverd ser administrada num vaso sanguineo.

Excecionalmente, esta vacina pode ser injetada por via subcutinea a doentes com trombocitopenia
(diminui¢do das plaquetas no sangue) ou a pessoas em risco de hemorragia.

Caso se tenha esquecido de uma dose de HBVAXPRO 10 microgramas

Se faltar a uma inje¢@o programada, fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro. O seu
médico ou enfermeiro decidird quando devera ser administrada a dose em falta.
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Caso ainda tenha duvidas sobre a utilizagdo deste medicamento, fale com o seu médico, farmacéutico
ou enfermeiro.

4. Efeitos indesejaveis possiveis

Como todos os medicamentos, esta vacina pode causar efeitos indesejaveis, embora estes nio se
manifestem em todas as pessoas.

Tal como para outras vacinas contra a hepatite B, em muitos dos casos, a relag@o causal dos efeitos
indesejaveis com a vacina ndo foi estabelecida.

Os efeitos indesejaveis mais frequentemente observados sdo as reagdes no local de injegdo: dor,
vermelhiddo e endurecimento.

Outros efeitos indesejaveis sdo notificados muito raramente:

e Baixa contagem de plaquetas, Doenga dos nodulos linfaticos

e Reacdes alérgicas

e Doengcas do sistema nervoso tais como sensacdo de formigueiro ou picada, Paralisia facial,
Inflamagio de nervos incluindo Sindrome de Guillain-Barré, Inflamag8o do nervo ocular que
leva a alteragdes da visdo, Inflamacdo do cérebro (Encefalite), Exacerbagdo de esclerose
multipla, Esclerose multipla, Convulsdes, Dores de cabeca, Tonturas ¢ Desmaio
Tensdo arterial baixa, Inflamacdo de vasos sanguineos
Sintomas semelhantes a asma
Vomito, Nauseas, Diarreia, Dor abdominal
Reagdes na pele tais como eczema, Erupgao cutdnea, Comichao, Urticaria e Bolhas na pele,
Queda de cabelo
Dor nas articulacdes, Artrite, Dor muscular, Dor nas extremidades
Fadiga, Febre, Mal-estar, Sintomas semelhantes aos da gripe
Aumento de enzimas hepaticas
Inflamagdo do olho, com dor e vermelhidao.

Comunicacio de efeitos indesejaveis

Se tiver quaisquer efeitos indesejaveis incluindo possiveis efeitos indesejaveis ndo indicados neste
folheto, fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro. Também podera comunicar efeitos
indesejaveis diretamente através do sistema nacional de notificagdo mencionado no Appendix V. Ao
comunicar efeitos indesejaveis, estara a ajudar a fornecer mais informagdes sobre a seguranga deste
medicamento.

5. Como conservar HBVAXPRO 10 microgramas
Manter esta vacina fora da vista e do alcance das criangas.

N3ao utilize esta vacina apos o prazo de validade impresso no rétulo.

Conservar no frigorifico (2°C - 8°C).
Nao congelar.

Conservar na embalagem de origem para proteger da luz.
Nao deite fora quaisquer medicamentos na canaliza¢io ou no lixo doméstico. Pergunte ao seu

farmacéutico como deitar fora os medicamentos que ja ndo utiliza. Estas medidas ajudarfo a proteger
o ambiente.
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6. Conteiido da embalagem e outras informacdes

Qual a composicio de HBVAXPRO 10 microgramas

A substancia ativa é:

Antigénio de superficie da hepatite B, recombinante (AgHBs)*.................... 10 microgramas

Adsorvido em sulfato de hidroxifosfato de aluminio amorfo (0,5 miligrama Al*)*

* produzido na levedura Saccharomyces cerevisiae (estirpe 2150-2-3) por tecnologia de ADN
recombinante.

#O sulfato de hidroxifosfato de aluminio amorfo esta incluido nesta vacina como um adsorvente. Os
adsorventes sdo substancias incluidas em algumas vacinas para acelerar, melhorar e/ou prolongar os
efeitos protetores da vacina.

Os outros ingredientes sdo cloreto de sodio (NaCl), bérax e agua para preparagdes injetaveis.

Qual o aspeto de HBVAXPRO 10 microgramas e conteudo da embalagem

HBVAXPRO 10 microgramas é uma suspensdo injetavel em seringa pré-cheia.

Embalagens de 1, 10 e 20 seringas pré-cheias com 2 agulhas separadas.

Embalagens de 1 e 10 seringas pré-cheias sem agulha ou com 1 agulha separada.

E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentagdes.

Titular da Autorizacio de Introducio no Mercado e Fabricante

Merck Sharp & Dohme B.V., Waarderweg 39, 2031 BN Haarlem, Paises Baixos

Para quaisquer informacdes sobre esta vacina, queira contactar o representante local do Titular da
Autorizacdo de Introdugdo no Mercado.

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

MSD Belgium UAB Merck Sharp & Dohme
Tél/Tel: +32(0)27766211 Tel. +370 5 2780 247
dpoc_belux@msd.com dpoc_lithuania@msd.com
buarapus Luxembourg/Luxemburg
Mepk [apm u Jloym bearapus EOO/], MSD Belgium

ten.: +359 2 819 3737 Tél/Tel: +32 (0)27766211
info-msdbg@msd.com dpoc_belux@msd.com

Ceska republika Magyarorszag

Merck Sharp & Dohme s.r.0. MSD Pharma Hungary Kft.

Tel.: +420 277 050 000 Tel.: +36 1 888 5300
dpoc_czechslovak@msd.com hungary msd@msd.com
Danmark Malta

MSD Danmark ApS Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
TIf.: +45 4482 4000 Tel: 8007 4433 (+356 99917558)
dkmail@msd.com dpoccyprus@msd.com
Deutschland Nederland

MSD Sharp & Dohme GmbH Merck Sharp & Dohme B.V.
Tel.: +49 (0) 89 20 300 4500 Tel: 0800 9999000
medinfo@msd.de (+31 23 5153153)

medicalinfo.nl@msd.com
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Eesti

Merck Sharp & Dohme OU
Tel: +372 614 4200
dpoc.estonia@msd.com

E\rada

MSD A.®.E.E.

TnA: +30 210 98 97 300
dpoc.greece(@msd.com

Espaiia

Merck Sharp & Dohme de Espafia, S.A.
Tel: +34 91 321 06 00
msd_info@msd.com

France
MSD France
Tél: +33 (0)1 80 46 40 40

Hrvatska

Merck Sharp & Dohme d.o.o.
Tel: +385 1 6611 333
dpoc.croatia@msd.com

Ireland

Merck Sharp & Dohme Ireland (Human Health)
Limited

Tel: +353 (0)1 2998700
medinfo_ireland@msd.com

Island
Vistor ehf.
Simi: +354 535 7000

Italia

MSD Italia S.r.1.

Tel: 800 23 99 89 (+39 06 361911)
dpoc.italy@msd.com

Kvnpog

Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
TnA: 800 00 673 (+357 22866700)
dpoccyprus@msd.com

Latvija

SIA Merck Sharp & Dohme Latvija
Tel.: +371 67025300
dpoc.latvia@msd.com

Norge

MSD (Norge) AS

TIf: +47 32 20 73 00
medinfo.norway@msd.com

Osterreich

Merck Sharp & Dohme Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 1 26 044
dpoc_austria@msd.com

Polska

MSD Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 549 51 00
msdpolska@msd.com

Portugal

Merck Sharp & Dohme, Lda
Tel.: +351 21 4465700
inform_pt@msd.com

Romaénia

Merck Sharp & Dohme Romania S.R.L.
Tel.: +40 21 529 29 00
msdromania@msd.com

Slovenija

Merck Sharp & Dohme, inovativna zdravila
d.o.o.

Tel: +386 1 520 4201
msd.slovenia@msd.com

Slovenska republika

Merck Sharp & Dohme, s. 1. 0.
Tel.: +421 2 58282010
dpoc_czechslovak@msd.com

Suomi/Finland

MSD Finland Oy

Puh/Tel: +358 (0)9 804 650
info@msd.fi

Sverige

Merck Sharp & Dohme (Sweden) AB
Tel: +46 77 5700488
medicinskinfo@msd.com

Este folheto foi revisto pela tltima vez em {MM/AAAA}

Informagao pormenorizada sobre este medicamento esta disponivel na Internet no site da Agéncia
Europeia de Medicamentos https://www.ema.europa.eu.
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A informacio que se segue destina-se apenas aos profissionais de satide:

Instrucoes

Antes da administragdo, a vacina deve ser inspecionada visualmente para dete¢@o de particulas
estranhas e/ou aparéncia fisica anormal.

A seringa deve ser bem agitada até obter-se uma suspensdo branca ligeiramente opaca.

A agulha ¢ inserida, rodando na diregdo dos ponteiros do relogio, até que a agulha se fixe com
seguranga na seringa.
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Folheto informativo: Informacéo para o utilizador

HBVAXPRO 40 microgramas, suspensio injetavel
Vacina contra a hepatite B (ADN recombinante)

Leia com atenciio todo este folheto antes de ser vacinado, pois contém informacio importante

para si.

- Conserve este folheto. Pode ter necessidade de o ler novamente.

- Caso ainda tenha davidas, fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro.

- Se tiver quaisquer efeitos indesejaveis, incluindo possiveis efeitos indesejaveis ndo indicados
neste folheto, fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro. Ver sec¢ao 4.

O que contém este folheto:

O que ¢ HBVAXPRO 40 microgramas e para que ¢ utilizado

O que precisa de saber antes de ser vacinado com HBVAXPRO 40 microgramas
Como utilizar HBVAXPRO 40 microgramas

Efeitos indesejaveis possiveis

Como conservar HBVAXPRO 40 microgramas

Contetdo da embalagem e outras informagdes

Sunbkwd =

1. O que ¢ HBVAXPRO 40 microgramas e para que ¢ utilizado

Esta vacina ¢ indicada na imunizagao ativa contra a infe¢do provocada por todos os subtipos
conhecidos do virus da hepatite B em individuos em pré-dialise e dialise.

E de esperar que a hepatite D seja igualmente prevenida pela imuniza¢io com HBVAXPRO pois a
hepatite D (causada pelo agente delta) ndo ocorre na auséncia de infegdo com hepatite B.

A vacina ndo previne a infe¢do provocada por outros agentes, tais como os virus da hepatite A, da
hepatite C e da hepatite E e de outros agentes patogénicos que possam infetar o figado.

2. O que precisa de saber antes de ser vacinado com HBVAXPRO 40 microgramas

Nao utilize o HBVAXPRO 40 microgramas

- se tem alergia ao antigénio de superficie da hepatite B ou a qualquer outro componente de
HBVAXPRO (ver sec¢do 6)

- se tem uma doenga grave com febre

Adverténcias e precaucdes
O recipiente desta vacina contém borracha de latex. A borracha de latex pode provocar reagdes
alérgicas graves.

Fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro antes de ser vacinado com HBVAXPRO
40 microgramas.

QOutras vacinas e HBVAXPRO 40 microgramas

HBVAXPRO pode ser administrado ao mesmo tempo que a imunoglobulina contra a hepatite B, mas
em local de injecdo diferente.

HBVAXPRO pode ser utilizado para completar um esquema de imunizagio primaria, ou como dose de
refor¢co em individuos previamente vacinados com outra vacina contra a hepatite B.

HBVAXPRO pode ser administrado ao mesmo tempo que outras vacinas, usando seringas ¢ locais de
administracdo diferentes.
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Informe o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro se estiver a tomar ou tiver tomado
recentemente outros medicamentos, incluindo medicamentos obtidos sem receita médica.

Gravidez e amamentacgio

A prescricdo da vacina a mulheres gravidas ou a amamentar deve ser feita com precaugao.

Consulte o seu médico, farmacé€utico ou enfermeiro antes de tomar qualquer medicamento.

Conducio de veiculos e utilizacio de maquinas

E esperado que os efeitos de HBVAXPRO sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas sejam
nulos ou desprezaveis.

HBVAXPRO 40 microgramas contém sodio: Este medicamento contém menos do que 1 mmol
(23 mg) de sodio por dose, ou seja, € praticamente “isento de sodio”.

3. Como utilizar HBVAXPRO 40 microgramas

Posologia

A dose recomendada para cada inje¢do (1 ml) é de 40 microgramas para adultos em pré-dialise e dialise.

O esquema de vacinacdo devera incluir trés injecdes.

O esquema de vacinagfo ¢ de duas inje¢des com um intervalo de um més e uma terceira inje¢do 6 meses
apoés a primeira administragdo (0,1, 6 meses).

Deve-se considerar uma dose de refor¢o nestes vacinados, caso o nivel de anticorpos contra o
antigénio de superficie do virus da hepatite B seja inferior a 10 UI/L

Modo de administracéo

O frasco para injetaveis devera ser bem agitado até se obter uma suspensdo branca ligeiramente opaca.
O médico ou enfermeiro ird administrar a vacina na forma de inje¢do no musculo. O musculo superior
do brago ¢ o local preferencial para a inje¢éo nos adultos.

A vacina nunca devera ser administrada num vaso sanguineo.

Excecionalmente, esta vacina pode ser injetada por via subcutinea a doentes com trombocitopenia
(diminuicdo das plaquetas no sangue) ou a pessoas em risco de hemorragia.

Caso se tenha esquecido de uma dose de HBVAXPRO 40 microgramas

Se faltar a uma injeg¢@o programada, fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro. O seu
médico ou enfermeiro decidird quando devera ser administrada a dose em falta.

Caso ainda tenha duvidas sobre a utilizagdo deste medicamento, fale com o seu médico, farmacéutico
ou enfermeiro.

4. Efeitos indesejaveis possiveis

Como todos os medicamentos, esta vacina pode causar efeitos indesejaveis, embora estes nio se
manifestem em todas as pessoas.

Tal como para outras vacinas contra a hepatite B, em muitos dos casos, a relag@o causal dos efeitos
indesejaveis com a vacina nio foi estabelecida.
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Os efeitos indesejaveis mais frequentemente observados s2o as reagdes no local de injegdo: dor,
vermelhiddo e endurecimento.

Outros efeitos indesejaveis sdo notificados muito raramente:

e Baixa contagem de plaquetas, Doenga dos nddulos linfaticos

e Reagdes alérgicas

e Doencas do sistema nervoso tais como sensag@o de formigueiro ou picada, Paralisia facial,
Inflamagdo de nervos incluindo Sindrome de Guillain-Barré, Inflamacao do nervo ocular que
leva a alteragdes da visdo, Inflamacdo do cérebro (Encefalite), Exacerbagdo de esclerose
multipla, Esclerose multipla, Convulsdes, Dores de cabega, Tonturas e Desmaio
Tensdo arterial baixa, Inflamagio de vasos sanguineos
Sintomas semelhantes a asma
Vomito, Nauseas, Diarreia, Dor abdominal
Reagdes na pele tais como eczema, Erup¢do cutdnea, Comichio, Urticaria e Bolhas na pele,
Queda de cabelo
Dor nas articulag¢des, Artrite, Dor muscular, Dor nas extremidades
Fadiga, Febre, Mal-estar, Sintomas semelhantes aos da gripe
Aumento de enzimas hepaticas
Inflamagdo do olho, com dor e vermelhidao.

Comunicacio de efeitos indesejaveis

Se tiver quaisquer efeitos indesejaveis, incluindo possiveis efeitos indesejaveis ndo indicados neste
folheto, fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro. Também podera comunicar efeitos
indesejaveis diretamente através do sistema nacional de notificacdo mencionado no Appendix V. Ao
comunicar efeitos indesejaveis, estara a ajudar a fornecer mais informagdes sobre a seguranca deste
medicamento.

5. Como conservar HBVAXPRO 40 microgramas
Manter esta vacina fora da vista e do alcance das criangas.

Nao utilize esta vacina apos o prazo de validade impresso no rétulo.

Conservar no frigorifico (2°C - 8°C).
Nao congelar.

Conservar na embalagem de origem para proteger da luz.

Nao deite fora quaisquer medicamentos na canaliza¢do ou no lixo doméstico. Pergunte ao seu
farmacéutico como deitar fora os medicamentos que ja ndo utiliza. Estas medidas ajudarfo a proteger
0 ambiente.

6. Contetido da embalagem e outras informacdes

Qual a composicio de HBVAXPRO 40 microgramas

A substancia ativa é:

Antigénio de superficie da hepatite B, recombinante (AgHBs)*.................... 40 microgramas

Adsorvido em sulfato de hidroxifosfato de aluminio amorfo (0,5 miligrama Al*)*

* produzido na levedura Saccharomyces cerevisiae (estirpe 2150-2-3) por tecnologia de ADN
recombinante.
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#0 sulfato de hidroxifosfato de aluminio amorfo esta incluido nesta vacina como um adsorvente. Os
adsorventes s@o substancias incluidas em algumas vacinas para acelerar, melhorar e/ou prolongar os

efeitos protetores da vacina.

Os outros ingredientes s@o cloreto de sodio (NaCl), bérax e agua para preparagdes injetaveis.

Qual o aspeto de HBVAXPRO 40 microgramas e conteido da embalagem

HBVAXPRO 40 microgramas ¢ uma suspensao injetavel em frasco para injetaveis.

Embalagem de 1 frasco para injetaveis.

Titular da Autorizacio de Introducio no Mercado e Fabricante

Merck Sharp & Dohme B.V., Waarderweg 39, 2031 BN Haarlem, Paises Baixos

Para quaisquer informacdes sobre esta vacina, queira contactar o representante local do Titular da

Autorizacdo de Introdugdo no Mercado.

Belgié/Belgique/Belgien
MSD Belgium

Tél/Tel: +32(0)27766211
dpoc_belux@msd.com

bbarapus

Mepxk Ilapn u loym bearapus EOO/,
ten.: +359 2 819 3737
info-msdbg@msd.com

Ceska republika

Merck Sharp & Dohme s.r.0.
Tel.: +420 277 050 000
dpoc_czechslovak@msd.com

Danmark

MSD Danmark ApS
TIf.: +45 4482 4000
dkmail@msd.com

Deutschland

MSD Sharp & Dohme GmbH
Tel.: +49 (0) 89 20 300 4500
medinfo@msd.de

Eesti

Merck Sharp & Dohme OU
Tel: +372 614 4200
dpoc.estonia@msd.com

EArada

MSD A.®.E.E.

TnA: +30 210 98 97 300
dpoc.greece(@msd.com

Espaiia

Merck Sharp & Dohme de Espafia, S.A.
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Lietuva

UAB Merck Sharp & Dohme
Tel. +370 5 2780 247
dpoc_lithuania@msd.com

Luxembourg/Luxemburg
MSD Belgium

Tél/Tel: +32 (0)27766211
dpoc_belux@msd.com

Magyarorszag

MSD Pharma Hungary Kft.
Tel.: +36 1 888 5300
hungary msd@msd.com

Malta

Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
Tel: 8007 4433 (+356 99917558)
dpoccyprus@msd.com

Nederland

Merck Sharp & Dohme B.V.
Tel: 0800 9999000

(+31 23 5153153)
medicalinfo.nl@msd.com

Norge

MSD (Norge) AS

TIf: +47 3220 73 00
medinfo.norway@msd.com

Osterreich

Merck Sharp & Dohme Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 1 26 044
dpoc_austria@msd.com

Polska
MSD Polska Sp. z o.0.



Tel: +34 91 321 06 00
msd_info@msd.com

France
MSD France
Tél: +33 (0)1 80 46 40 40

Hrvatska

Merck Sharp & Dohme d.o.o.
Tel: +385 1 6611 333
dpoc.croatia@msd.com

Ireland

Merck Sharp & Dohme Ireland (Human Health)
Limited

Tel: +353 (0)1 2998700
medinfo_ireland@msd.com

Island
Vistor ehf.
Simi: +354 535 7000

Italia

MSD Italia S.r.1.

Tel: 800 23 99 89 (+39 06 361911)
dpoc.italy@msd.com

Kvbmpog

Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
TnA: 800 00 673 (+357 22866700)
dpoccyprus@msd.com

Latvija

SIA Merck Sharp & Dohme Latvija
Tel.: +371 67025300
dpoc.latvia@msd.com

Tel.: +48 22 549 51 00
msdpolska@msd.com

Portugal

Merck Sharp & Dohme, Lda
Tel.: +351 21 4465700
inform_pt@msd.com

Romania

Merck Sharp & Dohme Romania S.R.L.
Tel.: +40 21 529 29 00
msdromania@msd.com

Slovenija

Merck Sharp & Dohme, inovativna zdravila
d.o.o.

Tel: +386 1 520 4201
msd.slovenia@msd.com

Slovenska republika

Merck Sharp & Dohme, s. 1. 0.
Tel.: +421 2 58282010
dpoc_czechslovak@msd.com

Suomi/Finland

MSD Finland Oy

Puh/Tel: +358 (0)9 804 650
info@msd.fi

Sverige

Merck Sharp & Dohme (Sweden) AB
Tel: +46 77 5700488
medicinskinfo@msd.com

Este folheto foi revisto pela tltima vez em {MM/AAAA}

Informag@o pormenorizada sobre este medicamento esta disponivel na Internet no site da Agéncia
Europeia de Medicamentos https://www.ema.europa.eu.

A informacio que se segue destina-se apenas aos profissionais de saude:

Instrucoes

Antes da administragdo, a vacina deve ser inspecionada visualmente para deteco de particulas

estranhas e/ou aparéncia fisica anormal. A seringa deve ser bem agitada até se obter uma suspensdo

ligeiramente opaca e branca.
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