ANEX}) I O

RESUMO DAS CARACTERiST@ DO MEDICAMENTO



vEste medicamento esta sujeito a monitorizacdo adicional. Isto ira permitir a rapida identificacdo de
nova informagdo de seguranca. Pede-se aos profissionais de saude que notifiquem quaisquer suspeitas
de reagoes adversas. Para saber como notificar reagdes adversas, ver seccao 4.8.

1. NOME DO MEDICAMENTO

Penbraya po e suspensdo para suspensao injetavel

Vacina meningococica conjugada para os serogrupos A, C, W, Y e serogrupo B (recombinante,

adsorvida)
’Obo
v

(Contido no p6 de Penbraya, componente conjugado MenACWY) Q§
ic

2. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA

Apds reconstitui¢do do poé com a suspensdo, uma dose (0,5 ml) contém:

Polissacarido de Neisseria meningitidis do serogrupo A! ramas

Polissacarido de Neisseria meningitidis do serogrupo C' ogramas

Polissacarido de Neisseria meningitidis do serogrupo W' crogramas

Polissacarido de Neisseria meningitidis do serogrupo Y! microgramas

(Contido na suspensdo de Penbraya, componente Me ?3

fHbp da subfamilia A de Neisseria meningitidis do s B34 60 microgramas
fHbp da subfamilia B de Neisseria meningitidis do po B34 60 microgramas
! Conjugado com o toxoide tetdnico (TT) comip proteina transportadora 44 microgramas
2 Adsorvida em fosfato de aluminio . 6 0,25 miligramas de aluminio

3 fHbp (proteina de ligagdo ao fator H) x
4 Produzida em células de Escherichia c@or cnologia de DNA recombinante

Excipientes com efeito conhecido &

Penbraya contém 0,018 mg de g@%)ato 80 em cada dose de 0,5 ml, o que corresponde a
0,035 mg/ml de polissorbato

Lista completa de excipien er secc¢do 6.1.

3.  FORMA E/ CRUTICA

Poe suspens?@ suspensao injetavel.

O po ¢ br: N
A susp uida ¢é branca.

4. INFORMACOES CLINICAS
4.1 Indicacdes terapéuticas

Penbraya esta indicado na imunizagdo ativa de individuos com idade igual ou superior a 10 anos para a
prevencgao de doenga invasiva causada por Neisseria meningitidis dos serogrupos A, B,C, We Y.

Esta vacina deve ser utilizada de acordo com as recomendagdes oficiais.



4.2 Posologia e modo de administracio

Posologia

Imunizagdo primaria
Devem ser administradas 2 doses (de 0,5 ml cada) com um intervalo de 6 a 12 meses para a prevengao
de doenca meningocdcica causada pelos serogrupos A, B, C, We Y.

Reforgo

Deve ser considerada uma dose de reforgo para individuos em risco continuado de doenca invasiva
meningocdcica que concluiram a imunizagdo primaria com Penbraya ou que concluir: imunizagdo
primaria com uma vacina contra meningococos do serogrupo B (recombinante, ad m e uma
vacina contra meningococos dos serogrupos A, C, We Y. 6

Estdo disponiveis dados sobre a persisténcia de anticorpos a longo prazo, ret*m@ até 4 anos apos a

vacinagdo com Penbraya (ver secgdo 5.1). .

Nao existem dados disponiveis indicadores da necessidade ou cronolo ma dose de reforgo de
Penbraya (ver sec¢do 5.1). &

Intercambialidade

Nao existem dados disponiveis sobre a intercambialidade de ya com outras vacinas

meningocdcicas para completar o esquema de vacinagdo primaria.

Populacgdo pedidtrica (’ :

A seguranga e eficacia de Penbraya em criangas co s de 10 anos de idade nao foram ainda
estabelecidas. 3

\

L 4
Penbraya nao deve ser utilizado em lactenteﬂsg a 6 meses por razdes de seguranga (ver secgdo 4.8).

Nao estdo disponiveis dados para cria{a meses até aos 9 anos de idade.

Modo de administracao Q

Esta vacina destina-se apena @:ﬁo intramuscular. O local de injegao preferencial ¢ o musculo
deltoide na porg¢ao superio brago.

Para instru¢des acerca @onsﬁtuigﬁo da vacina antes da administragado, ver secc¢ao 6.6.

L 4
4.3 Contraindi NQ S

Hipersensibili s substancias ativas ou a qualquer um dos excipientes mencionados na secgdo 6.1.
4.4 téncias e precaucoes 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.

Penbraya ndo deve ser administrado de modo intravascular, por via intradérmica ou subcutanea em
nenhuma circunstancia.



Controlo de reacoes alérgicas agudas

Deverd estar imediatamente disponivel supervisdo e tratamento médicos apropriados, na eventualidade
de um acontecimento anafilatico apds a administragdo da vacina.

Reacdes relacionadas com a ansiedade

Podem ocorrer reagdes relacionadas com a ansiedade, incluindo reagdes vasovagais (sincope),
hiperventilagdo ou reagdes relacionadas com o stress, associadas a vacinagdo, como resposta
psicogénica a injecdo com agulha. E importante tomar precaugdes para evitar lesdes resultantes de
desmaios.

Doenca concomitante b

A vacinagdo deve ser adiada em individuos com uma doenga febril grave ag ma infecdo aguda.
Contudo, a presenca de uma infecdo ligeira e/ou de uma febre baixa nao d%{ﬁ Itar num adiamento

da vacinagdo.

Trombocitopenia e distirbios da coagulacido 3’

Tal como acontece com outras inje¢des intramusculares, a Vaf@eve ser administrada com
precaucdo em individuos que estejam a receber terap€utica anticbagulante ou em individuos com
trombocitopenia ou qualquer perturbagao da coagulacdo @0 a hemofilia), uma vez que podem
ocorrer hemorragias ou nddoas negras apds uma ad % a0 intramuscular nestes individuos.

Individuos imunocomprometidos Q

A eficécia, seguranca e imunogenicidade dg V@ ndo foram avaliadas em individuos
imunocomprometidos, incluindo os que est# ceber terapia imunossupressora. A eficacia de
Penbraya pode ser inferior em individuoE fmun eprimidos.

Vacinagdo contra o tétano &

Penbraya contém a proteina po de oxoide tetanico, contudo a vacina¢ao com Penbraya nao
substitui a vacinagdo de rotin a 0 tétano.

Limitacdes dos ensaios clifi co

Nao existem dado§ sdbre @ utilizagdo de Penbraya em individuos com mais de 25 anos de idade. Estao

disponiveis dad ividuos com mais de 25 anos de idade para os componentes individuais de
Penbraya (comp%\e conjugado MenACWY e componente MenB).

Limitacde a@‘écia da vacina

A vacinacde com Penbraya pode nio proteger todos os recetores da vacina.
Excipientes
Esta vacina contém polissorbato 80. Polissorbato 80 pode causar rea¢des de hipersensibilidade.

Esta vacina contém menos do que 1 mmol (23 mg) de sddio por dose, ou seja, ¢ praticamente “isenta
de sodio”.

4.5 Interacdes medicamentosas e outras formas de interacio

A administrag@o concomitante de Penbraya com outras vacinas nio foi estudada.
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4.6 Fertilidade, gravidez e aleitamento
Gravidez
A quantidade de dados sobre a utilizagdo de Penbraya em mulheres gravidas € inexistente.

Os estudos em animais com os componentes de Penbraya (componente conjugado MenACWY e
componente MenB) ndo indicam toxicidade reprodutiva ou do desenvolvimento (ver sec¢do 5.3).

Penbraya deve ser utilizado durante a gravidez apenas quando as possiveis vantagens passam oS

riscos potenciais. b

Amamentacao

’ . L 4
Desconhece-se se Penbraya ¢ excretado no leite humano. Penbraya deve sgtwtiizado durante a
amamentagdo apenas quando as possiveis vantagens ultrapassam os riscoSypotenciais.

Fertilidade ’Q,O

Nao estdo disponiveis dados em seres humanos sobre o efeito raya na fertilidade..

Os estudos em animais com os componentes de Penbraya, ponente conjugado MenACWY ¢
componente MenB) ndo indicam efeitos nefastos diriﬁ) diretos no que respeita a fertilidade
feminina (ver sec¢do 5.3). Penbraya ou os seus compo@s ndo foram avaliados em estudos em
animais quanto ao compromisso da fertilidade mas@.

4.7 Efeitos sobre a capacidade de condu%’&tilizar maquinas
*

Os efeitos de Penbraya sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas sdo nulos ou desprezaveis.
Contudo, alguns dos efeitos mencionad seccao 4.8 podem afetar temporariamente a capacidade
de conduzir e utilizar maquinas. &

4.8 Efeitos indesejaveis Q

Resumo do perfil de segurg

As reagdes adversas netifigadas com mais frequéncia foram dor no local de injegdo (= 94%), fadiga
(= 64%), cefaleia (2 n’m, dor muscular (> 36%) e tumefacdo (> 34%) e vermelhiddo (> 33%) no
local de injecdo. \

Lista tabe edeacdes adversas

O perfil eguranca de Penbraya foi avaliado em mais de 2500 participantes > 10 a < 25 anos de
idade em varios ensaios clinicos e que receberam pelo menos 1 dose de Penbraya. As reacdes adversas
notificadas em estudos clinicos e dos dados de pos-comercializagdo dos componentes da vacina estao
listadas por classe de sistemas de 6rgdos (CSO), por ordem decrescente de gravidade, de acordo com
as seguintes categorias de frequéncia:

muito frequentes (> 1/10), frequentes (> 1/100, < 1/10), pouco frequentes (> 1/1000, < 1/100), raras
(= 1/10 000, < 1/1000), muito raras (< 1/10 000), desconhecida (a frequéncia ndo pode ser calculada a
partir dos dados disponiveis).



Tabela 1. Reacoes adversas

Classe de sistemas de 6rgaos

Frequéncia

Reacoes adversas

Problemas do sistema linfatico
e do sistema circulatorio
sanguineo

Pouco frequentes

Linfadenopatia

Doengas do sistema imunitario

Pouco frequentes

Hipersensibilidade®®

Desconhecida

Anafilaxia®

Perturbagdes nutricionais e do
metabolismo

Pouco frequentes

Reducdo do apetite

Disturbios psiquidtricos Raros Insoénia®
Doengas do sistema nervoso Muito frequentes Dor de cabega n
Pouco frequentes Tonturas b\’
Raras Sonoléncigs
hipoest @
Doengas gastrointestinais Muito frequentes Dian"ﬁz&v
Frequentes Vonfitds
Pouco frequentes Daus

Afecdes musculosqueléticas e
dos tecidos conjuntivos

Muito frequentes

Perturbagdes gerais e alteragdes
no local de administracdo

‘a

Muito frequentes

>

Mnuscular;
nas articulacoes
adiga;

arrepios;

dor no local de injecao;
tumefacdo no local de injecao;
vermelhiddo no local de
injecdo

Frequentes

Febre

o
k‘\

Irritagdo no local de injecao;
hematoma no local de inje¢ao

Prurido no local da injegao;
sensacdo de calor no local de
injecdo

\V

Anestesia no local de inje¢ao®;
inchago prolongado do membro
no local de injecao,
frequentemente associado a
eritema, por vezes envolvendo
a articulacdo adjacente ou
inchago de todo o membro
injetado®

b. Hipersensibilidi

ghum termo de grupo que inclui prurido, urticaria e irritagdo.

a. RAM identiﬁcperiéncia com o componente conjugado MenACWY e/ou o componente MenB.

Popula atrica

O perfil de seguranga, tal como avaliado na populagio estudada de 1791 criangas e adolescentes dos
10 aos 17 anos de idade, foi geralmente comparavel ao dos adultos.

Lactentes com menos de 1 ano de idade

Num estudo que incluiu 115 lactentes de 2 meses e 48 lactentes de 6 meses que receberam Penbraya
ou Trumenba em coadministragdo com vacinas autorizadas para este grupo etario, as seguintes reagoes
adversas ocorreram com de forma frequente (> 1/10): sonoléncia, irritabilidade (agitagdo), perda ou
diminui¢do do apetite, febre e dor, inchago e vermelhidao no local de injegdo.

A febre (= 38 °C) foi registada em 74% dos individuos, com 69% dos individuos (33 em 48) com
6 meses de idade a registar febre e 76% dos individuos (87 em 115) com 2 meses de idade. A
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ocorréncia de febre >38,9°C - 40,0°C foi muito comum (12,0-25,0%) em ambos os grupos etarios,
apesar da utilizagdo de paracetamol. A taxa e a gravidade da febre ndo diminuiram com a segunda
vacinacdo nos lactentes mais novos.

O estudo foi terminado uma vez que dois lactentes com 2 meses desenvolveram febre (39,3 °C e

39 °C, respetivamente) ap0Os a primeira vacinagdo que, apesar da utilizagdo de antipiréticos, levou a
cuidados médicos e a investigagdes, incluindo puncéo lombar. A analise do liquido cefalorraquidiano
(LCR) revelou pleocitose sem resultados positivos nos testes microbioldgicos num dos lactentes.
Ambos os casos foram tratados como presumiveis infegcdes. Os sintomas desapareceram em ambos 0s
lactentes. Os dados pos-comercializagdo ap6s a administragdo de Trumenba revelaram 3 casos
adicionais em que os lactentes com 1 a 3 meses tiveram febre, o que levou a cuidados médicos ¢ a
investigacoes, incluindo pung¢do lombar, 1 dia ap6s a vacinagdo. A analise do LCR 5®elou
pleocitose em 2 casos ¢ em 1 caso revelou pleocitose sem um resultado positivo n
microbiologico.

Notificacdo de suspeitas de reacdes adversas ’\W

A notificag@o de suspeitas de rea¢des adversas apos a autorizacdo do r@&mento ¢ importante, uma
vez que permite uma monitoriza¢do continua da relagdo beneficio-u medicamento. Pede-se aos
profissionais de satide que notifiquem quaisquer suspeitas de rea¢d ersas através do sistema
nacional de notificagdo mencionado no Apéndice V.

4.9 Sobredosagem ,b

Em caso de sobredosagem, recomenda-se a monitori(%’&q fungdes vitais e possivel tratamento

sintomatico. Q

5. PROPRIEDADES FARMACOL(').G’@
5.1 Propriedades farmacodinimicas '\

Grupo farmacoterapéutico: vacinas, @meningocécicas, codigo ATC: JO7AH11

Mecanismo de acido @Q

Penbraya induz a produgao de ahticorpos bactericidas especificos para os polissacaridos capsulares de
Neisseria meningitidis do os A, C, We Y e para as variantes da fHbp das subfamilias A ¢ B de
Neisseria meningitidis po B. Os anticorpos antimeningocdcicos protegem contra doenga
invasiva meningog(') iCa atfavés de atividade bactericida mediada pelo complemento.

Eficacia clinica b\

A eficacia i@rida através da medigdo da imunogenicidade utilizando um ensaio bactericida sérico
especifi o serotipo na presenga de complemento humano exégeno (hSBA). Um titulo de hSBA
>14éo0 elativo aceite de protecdo contra doenga meningococica. Para os grupos A, C, We Y, foi
utilizada 1 estirpe por grupo. As 4 estirpes de teste para o grupo B utilizadas na avaliagdo da
imunogenicidade expressam variantes de fHbp que representam as 2 subfamilias de fHbp (AeB) e
sdo representativas das estirpes prevalentes causadoras de doenga invasiva do grupo B.

Imunogenicidade

A imunogenicidade de Penbraya descrita nesta sec¢@o inclui dados de 3 estudos clinicos: dois estudos
(1001 e 1057) avaliaram a imunogenicidade ¢ a seguranga de duas doses de Penbraya administradas
aos 0 e 6 meses ou MenB aos 0 e 6 meses e MenACWY-CRM aos 0 meses em participantes dos 10
aos 25 anos nos EUA e na Europa. Nenhum participante tinha experiéncia anterior com MenB. Tanto
0s participantes sem experiéncia anterior com, como os participantes com experiéncia anterior com
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ACWY (receberam 1 dose da vacina conjugada MenACWY e/ou da vacina monovalente MenC, pelo
menos, 4 anos antes da inclusao) fizeram parte dos estudos. Além disso, o estudo 1004 avaliou um
esquema alargado de 2 doses de Penbraya com um intervalo de 12 meses em participantes dos 10 aos
14 anos. Os participantes ndo tinham experiéncia anterior com qualquer vacina meningocdcica.

Imunogenicidade da imunizacdo primaria

No estudo 1001 (estudo de fase 3, multicéntrico, aleatério, de dupla ocultagdo e controlado com
comparador ativo), avaliou-se a imunogenicidade de Penbraya aos 0 e 6 meses ou de MenB aos 0 e
6 meses ¢ de MenACWY-CRM aos 0 meses num total de 2431 participantes aleatorios. As
percentagens de participantes que alcangaram respostas serologicas para os grupos A, ,WeYe
resposta composta para o grupo B apos 2 doses de Penbraya estdo apresentadas na 2. As
percentagens de participantes com seroprotecao para os grupos A, B,C,WeY % oses de

Penbraya estdo apresentadas na Tabela 3.
&m ndo inferiores

0s meningococos A, C,

Foi demonstrado que as taxas de resposta seroldgica de Penbraya apods 2 dc
(10% de margem de ndo inferioridade) as da vacina conjugada contra os
W-135 e Y conjugada com a proteina CRM 97 de Corynebacterium di riae (MenACWY-CRM)
apos 1 dose nas populagdes com e sem experiéncia anterior com Al . De forma semelhante, foi
demonstrado que as taxas de resposta serologica e de resposta co@ta de Penbraya eram ndo
inferiores as de MenB apds 2 doses (10% de margem de ndo i% dade).

Tabela 2. Percentagem de participantes que alcanca uma resposta serolégica e resposta
composta 1 més apods terem recebido ?osﬁ Penbraya (0, 6 meses) versus 1 més
apés uma dose tinica de MenACWY- ara os grupos A, C, We Y e 1 més apos

2 doses de MenB (0, 6 meses) para o B (estudo 1001)*
Sem experiéncia anterior com ACWY | Com experiéncia anterior com ACWY
M + MenB +
Penbraya MenAGWY-CRM Penbraya MenACWY-CRM
% % % %
N |(ICde95%) Xd(IC de95%)| N |(ICde95%)| N | (ICde95%)
Grupo ( N Resposta serologica®
97,8 LN\ 95,3 93,8 96,9
A 447 | (95,9; 9899 ™W254 | (91,9;97,5) | 385 | (90,9;96,0) | 227 | (93,7;98,8)
93 52,4 93,8 94,7
C 451 (90,&@) 252 | (46,0;58,7) | 386 | (90,9;96,0) | 226 | (90,9;97,2)
73,0 97,1 96,4
W 439 m 98,6) | 244 | (66,9; 78,4) | 376 | (94,8;98,5) | 222 | (93,0; 98.,4)
. )%44 70,6 93,0 93,7
Y 1,8;96,3) | 248 | (64,5;76,2) | 387 | (90,0;95,4) | 223 | (89,7; 96,5
4éﬁom e sem experiéncia anterior com ACWY combinados
S Penbraya MenB + MenACWY-CRM
N % %
N (IC de 95%) N (IC de 95%)
Variante Resposta serologica®
83,0 79,0
A22 778 (80,2; 85,6) 396 (74,7; 82,9)
95,9 94,5
A56 807 (94,3; 97,2) 400 (91,8; 96,5)
68,1 57,2
B24 833 (64,8; 71,2) 418 (52,3; 62,0)
86,5 79,2
B44 845 (84,0; 88,7) 419 (75,05 83,0)
Composto"*
Pré-dose 1 | 812 | 1,2 | 403 | 2,0




(0,6:2,3) (0,9:3,9)

78,3 68,7
Pos-dose 2 755 (75,2; 81,2) 383 (63,8; 73,3)

Abreviaturas: IC = intervalo de confianga; LdD = limite de dete¢do; LLOQ = limite inferior de quantificacdo; MenACWY-
CRM = vacina composta por oligossacaridos meningococicos (grupos A, C, W e Y) conjugados com a proteina CRM197 do
Corynebacterium diphteriae; MenB = proteina de ligacdo do fator H dos meningococos do grupo B.

Nota: o LIdQ ¢ um titulo de hSBA = 1:16 para A22 e de 1:8 para A56, B24 ¢ B44 e os grupos A,C,WeY.

Nota: a resposta serologica define-se como um aumento de 4 vezes, da seguida forma: (1) Para participantes com um titulo
de hSBA no inicio do estudo < 1:4 (LdD), uma resposta para o quadruplo foi definida como um titulo de hSBA > 1:16. (2)
Para participantes com um titulo de hSBA no inicio do estudo > LOD e < LIdQ, uma resposta foi definida como um titulo de
hSBA > 4 vezes o LIdQ. (3) Para participantes com um titulo de hSBA no inicio do estudo > LIdQ, uma resposta foi
definida como um titulo de hSBA > 4 vezes o titulo no inicio do estudo.

a. Populagdes de imunogenicidade avaliaveis. O

b. Resposta composta = hSBA > LIdQ para todas 4 estirpes meningococicas B primarias. t

X%

Tabela 3. Percentagem de participantes que alcangaram uma resposta’serglogica apés terem
recebido 2 doses de Penbraya (0, 6 meses) versus 1 més apgi2 a dose tnica de
MenACWY-CRM para os grupos A, C, WeY el més 0 doses de MenB (0,

6 meses) para o grupo B (estudo 1001)*
Sem experiéncia anterior com ACWY Con&ﬁéncia anterior com ACWY
MenB + MenB +
Penbraya MenACWY-CRM braya MenACWY-CRM
% % T % %
N [dCde95%)] N |dCde95% \\I (ICde95%)| N | dCde95%)
Grupo SerGpro ecio
99,8 98s 100,0 99,1
A 455 1(98,8;100,0)| 258 | (96,1899,6) | 391 |(99,1; 100,0)| 227 | (96,9; 99,9)
99,1 ) 4 99,0 97,4
C 455 | (97,8;99,8) 390 | (97,4;99,7) | 227 | (94,3;99,0)
99,8 100,0 99,6
W 455 1(98.,8; 100,0)| 258\ 390 [(99,1; 100,0)| 227 | (97,6; 100,0)
99,6 ¢ NI 100,0 100,0
Y 455 | (98.4; 99,9):598 (97,2;99,9) | 391 |(99,1; 100,0)| 227 | (98,4; 100,0)
Com e se riéncia anterior com ACWY combinados
raya MenB + MenACWY-CRM
N(Q % %
(IC de 95%) N (IC de 95%)
Variante B m‘ Seroprotecao
s q 92,2 88,1
A22 N 794 (90,1; 94,0) 405 (84,6; 91,1)
‘ 98,7 98,0
A56 o N 825 (97,6; 99,3) 409 (96,2; 99,2)
83,4 74,0
B24 &‘ 836 (80,7; 85,8) 419 (69,5; 78,1)
N 94,3 87,4
B44 847 (92,6; 95,8) 419 (83.,8;90,4)

Abreviaturas: IC = intervalo de confianga; MenACWY-CRM = vacina composta por oligossacaridos meningococicos

(grupos A, C, W e Y) conjugados com a proteina CRM197 do Corynebacterium diphteriae; MenB = proteina de ligagdo do

fator H dos meningococos do grupo B.

Nota: a seroprotecao foi definida como um titulo de hSBA > 1:8 para A56, B24 ¢ B44 ¢ os grupos A,C,We Y ede>1:16
para A22

a. Populagdes de imunogenicidade avaliaveis.

No estudo 1004 (estudo descritivo, de fase 2), ap6s 2 doses de Penbraya, administrado aos 0 e
12 meses, 98,2% a 99,1% e 92,9% a 100% dos participantes (n = 155, aleatdrios) alcangaram resposta



serologica para os grupos A, C, W e Y e o grupo B, respetivamente. A resposta composta para o grupo
B foi alcangada por 96,4% dos participantes apds 2 doses de Penbraya.

Imunopersisténcia e imunogenicidade da dose de refor¢o
A imunopersisténcia até quatro anos apos 2 doses de Penbraya e a imunogenicidade de uma dose de
refor¢o de Penbraya 4 anos apos a conclusdo da série primaria foram avaliadas na fase 2 do

estudo 1057 (estudo aberto), num total de 353 participantes. A seroprote¢ao observada no estudo 1057
esta apresentada na Tabela 4.

Tabela 4. Percentagem de participantes que alcangaram seroprotecio apés terem recebido
2 doses primarias de Penbraya (0, 6 meses) versus apos uma dose tinica.de
MenACWY-CRM para os grupos A, C, W e Y e apés 2 doses de Men , 6 meses)

para o grupo B e apdés uma dose de reforco de Penbraya ou de Me WY-CRM e
MenB 4 anos apds a conclusao da série primaria (estudo 1057)*
Sem experiéncia anterior com ACWY Com exper'”?l nterior com ACWY
MenB + * MenB +
Penbraya MenACWY-CRM Pen MenACWY-CRM
Ponto Seroprotecao Seroprotecao SefFeprotecao Seroprotecao
Grupo temporal | N (IC de 95%) N (IC de 95%) Nk | AT de 95%) NP (IC de 95%)
1 més apds- 100,0% 94,6% NA00,0% 100,0%
primaria | 60 (94,0; 100,0) 37 (81,8;99,3) 33 9.4; 100,0) 17 (80,5; 100,0)
48 més >
A apos- 78,3% 61,1% ’ \ 100,0% 100,0%
primaria | 60 (65,8; 87,9) 36 (43,5; 76,9) (89,1; 100,0) 17 (80,5; 100,0)
1 més
apos-reforg 100,0% 100,0*@ 100,0% 100,0%
0 60 (94,0; 100,0) 37 (90;? 00 33 (89,4; 100,0) 17 (80,5; 100,0)
1 més apos- 100,0% ‘) 100,0% 100,0%
primaria | 60 (94,0; 100,0) 36 (7¢, ; 9872) 70 (94,9; 100,0) 51 (93,0; 100,0)
48 més -
C apos- 60,0% 1 37,8% 98,5% 88,2%
primaria | 60 (46,5, 72,4) 37 @22,5; 55,2) 68 (92,1; 100,0) 51 (76,1; 95,6)
1 més '«
apos-reforg 100,0% 5 100,0% 100,0% 100,0%
0 60 (94,0, 100,0) =37 (90,5; 100,0) 70 (94,9; 100,0) 51 (93,0; 100,0)
1 més apos- 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
primaria | 60 (94,0; 100, 37 (90,5; 100,0) 33 (89,4; 100,0) 17 (80,5; 100,0)
48 més
W apos- 89 70,3% 100,0% 88,2%
primaria | 59 (79,€;é6ﬂ 37 (53,0; 84,1) 32 (89,1; 100,0) 17 (63,6; 98.5)
1 més
apos-reforg @O% 100,0% 100,0% 100,0%
0 60 ,0; 100,0) 37 (90,5; 100,0) 33 (89.,4; 100,0) 17 (80,5; 100,0)
1 més apos- 7100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
primaria | 60 (94,0; 100,0) 35 (90,0; 100,0) 33 (89,4; 100,0) 17 (80,5; 100,0)
48 més *. kJ’
v apés—b\ 100,0% 94,6% 100,0% 100,0%
primar 0 (94,0; 100,0) 37 (81,8;99,3) 32 (89,1; 100,0) 16 (79,4, 100,0)
L one
és@g 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
& 60 (94,0; 100,0) 37 (90,5; 100,0) 33 (89,4; 100,0) 17 (80,5; 100,0)

e sem experiéncia anterior com ACWY combinados para

os parametros de avaliacio do grupo B

Penbraya MenB + MenACWY-CRM
Variante Ponto Seroprote¢io Seroprote¢ao
B temporal N (IC de 95%) N (IC de 95%)
1 més apos- 94,6% 93,2%
primaria 129 (89,1;97,8) 88 (85,7, 97.5)
48 més
ADD apos- 28,1% 31,3%
primaria 121 (20,3; 37,0) 83 (21,6, 42.4)
1 més
apos-reforg 95,1% 93,8%
0 122 (89,6; 98,2) 81 (86,2; 98,0)
AS6 1 més apos- 98,4% 96,6%
primaria 128 (94,55 99.8) 87 (90,3; 99.3)
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48 més
apos- 36,2% 29,1%
primaria 127 (27,9;45,2) 86 (19,8;39,9)
1 més
apos-reforg 100,0% 98,8%
0 124 (97.1; 100,0) 86 (93,7, 100,0)
1 més apos- 86,5% 78,2%
primaria 126 (79,3, 91,9) 87 (68,0; 86,3)
48 més
B4 apos- 34,9% 24,4%
primdria 126 (26,6; 43,9) 86 (15,8; 34,9)
1 més
apos-reforg 95,1% 95,2%
0 123 (89,7; 98,2) 84 (88)3; 98,7)
1 més apos- 98,5% 05.3%
primaria 130 (94,6; 99,8) 86 88,5; 98.,7)
48 més o
B44 apos- 17,8% ‘» 16,1%
primaria 129 (11,7; 25,5) 87 OA‘ (9,1; 25,5)
ap(':sfqugorg 128 95979.’%?0 0 86 N 93978.’?;% 0
0 ( 20 2 ) h ( 20 2 )

Abreviaturas: IC = intervalo de confianga; MenACWY-CRM = vacina composta (Mssacairidos meningocdcicos (grupos A,

C, W e Y) conjugados com a proteina CRM197 do Corynebacterium diphteriae; MgnBs= proteina de ligacdo do fator H dos

meningococos do grupo B. 6

Nota: a seroprotecao foi definida como um titulo de hSBA > 1:16 para A22® :8 para A56, B24 e B44 ¢ os grupos A, C, W

eY.

a. Populag@o de imunogenicidade avalidvel para o reforco.

b. Os tamanhos das amostras (N) nos grupos com experiéncia aj ter@m ACWY para as avaliagdes de hSBA para os grupos
A, W e Y sdo inferiores aos para o grupo C, uma vez que ogs i

tes que tinham recebido anteriormente uma vacina
monovalente para o grupo C apenas contribuiram para os h erentes ao grupo C.

<
O

)
A Agéncia Europeia de Medicamentos diferiu @obrigacdo de apresentagdo dos resultados dos estudos
com Penbraya em um ou mais subgrup populagdo pediatrica para a prevencdo de doenga invasiva

causada por Neisseria meningitidis % os A, B, C, WeY (ver seccao 4.2 para informagao sobre

utilizag@o pediatrica). Q

5.2 Propriedades farmacoc@cas

Populacio pediatrica

Nao aplicavel.

5.3 Dados de segu ré-clinica

*
Nao foram reali &cstudos ndo clinicos com Penbraya; contudo, foram realizados estudos néo

clinicos com os onentes de Penbraya (componente conjugado MenACWY e componente MenB).
Os dados néo@cos ndo revelam riscos especiais para o ser humano, segundo estudos convencionais
de toxicid da, toxicidade de dose repetida, tolerancia local e toxicidade reprodutiva e do
desenvo ento.

6. INFORMACOES FARMACKUTICAS
6.1 Lista dos excipientes

Po

Sacarose
Trometamol
Hidroxido de sddio (para ajuste do pH)
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Acido cloridrico (para ajuste do pH)

Suspensao

Histidina

Polissorbato 80

Cloreto de sodio

Agua para preparagdes injetaveis
Hidroéxido de sdédio (para ajuste do pH)
Acido cloridrico (para ajuste do pH)

Para o adsorvente, ver sec¢ao 2. 2 0
6.2 Incompatibilidades

Na auséncia de estudos de compatibilidade, esta vacina ndo pode ser mist&&d%ﬁm outros

medicamentos. {

6.3 Prazo de validade

2 N
' (o)

Medicamento reconstituido

Apbs reconstituicdo, Penbraya deve ser administrad mente ou no prazo de 4 horas, caso seja
armazenado entre 2 °C ¢ 30 °C, de modo a garantir a ésfabilidade quimica e fisica na utilizagdo. Nao

congelar. Q

Do ponto de vista microbioldgico, a menos qmnétodo de abertura e reconstitui¢do exclua os risco
de contaminagdo microbiologica, o medica evera ser utilizado imediatamente. Se ndo for
utilizado imediatamente, os tempos e condi¢des\de conservacdo durante a utilizagao sdo da

responsabilidade do utilizador. O

6.4 Precaucoes especiais de co &:50

Conservar no frigorifico (2 °C @Z). A embalagem deve ser conservada na horizontal, para
minimizar o tempo de ressus ao da seringa pré-cheia.

Nao congelar. Eliminar @@balagem tiver sido congelada.

Condicdes de conse\r@) da vacina ap0s reconstitui¢do, ver sec¢ao 6.3.

6.5 Natureza teudo do recipiente

Po para%g um frasco para injetaveis (vidro de tipo I) com uma rolha (borracha de bromobutilo
sintética

Suspensdo para 1 dose numa seringa pré-cheia (vidro de tipo I) com uma rolha (borracha de
clorobutilo sintética) e uma capsula de fecho na extremidade (borracha sintética de mistura de
isopreno/bromobutilo).

Apresentacao
Embalagem com 1 dose

Embalagem com 1 frasco para injetaveis de pd, 1 seringa pré-cheia de suspensao, 1 adaptador para
frasco para injetaveis, com 1 agulha ou sem agulhas.
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Embalagem com 5 doses
Embalagem com 5 frascos para injetaveis de po, 5 seringas pré-cheias de suspensdo, 5 adaptadores
para frasco para injetaveis, com 5 agulhas ou sem agulhas.

Embalagem com 10 doses
Embalagem com 10 frascos para injetaveis de po, 10 seringas pré-cheias de suspensdo, 10 adaptadores

para frasco para injetaveis, com 10 agulhas ou sem agulhas.

E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentacdes.

6.6 Precaucdes especiais de eliminacio e manuseamento O

@ om a

ador para frasco

O po liofilizado (componente conjugado MenACWY) tem de ser reconstituido ap
suspensdo em seringa pré-cheia fornecida (componente MenB), utilizando o adaf

para injetaveis para formar Penbraya.
. W
Preparacdo de Prenbaya para administracdo {\
Seringa pré-cheia contendo a suspensao Frasco para @s contendo  Adaptador
(componente MenB) para Penbraya 0 po (com e conjugado para frasco
MenACi&para Penbraya para
l. injetaveis
) &
(o
o D
' T
Capsula  Adaptador Luer . @ Rolha do frasco para injetaveis
de fecho lock \ (com a capsula de fecho
da destacavelretirada)

seringa @

Passo 1. @Sre o adaptador para frasco para injetaveis

capsula de fecho destacavel de plastico do frasco para injetaveis
e a rolha de borracha.

a a embalagem que contém o adaptador para frasco para injetaveis
tirando a pelicula superior.

(? N3o retire o adaptador para frasco para injetaveis da embalagem.

Passo 2. Encaixe o adaptador para frasco para injetaveis no frasco para

injetaveis que contém o po para Penbraya

e Posicione a base do frasco numa superficie plana.

e Mantenha o adaptador para frasco para injetaveis na embalagem e
coloque-o sobre a parte central do frasco na vertical, para que o espigdo
do adaptador fique alinhado com o centro da rolha de borracha do frasco
para injetaveis.

e Fixe o adaptador para frasco para injetaveis ao frasco para injetaveis
empurrando-o para baixo e a direito. O adaptador para frasco para
injetaveis ficara encaixado.

e Ndo encaixe o adaptador para frasco para injetaveis inclinado para evitar
fugas durante a utilizagao.

e Retire o adaptador para frasco para injetaveis da embalagem.
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Passo 3. Ressuspenda a suspensdo existente na seringa pré-cheia

e Durante a conservagdo, pode ser observado um deposito branco e um
sobrenadante transparente na seringa pré-cheia que contém a suspensao.

e Agite a seringa vigorosamente para obter uma suspensdo branca
visualmente homogénea. Nao utilize a seringa se nao for possivel
ressuspender o seu conteudo.

Passo 4. Retire a capsula de fecho da seringa pré-cheia

e Segure a seringa apenas pelo adaptador Luer lock, localizado na
extremidade da mesma, em todos os passos de preparacdo da seringa.
Isto evitara que o adaptador Luer lock desencaixe durant tilizacao.

e Retire a capsula de fecho da seringa, rodando-a lenta m sentido
anti-horario enquanto segura no adaptador Luer lock.

Passo 5. Encaixe a seringa pré-cheia no adaptador gégco para

injetaveis ’\

e Segure no adaptador Luer lock da seringa e %—o ao adaptador para
frasco para injetaveis, rodando-o no senti ario.

e Pare de rodar quando sentir resisténcia&n( ez que apertar demasiado a
seringa pode resultar em fugas durar@ ilizacdo.

v
O

e Assim que a seringa estﬁ emente fixa ao adaptador para frasco
para injetaveis, existira queno espago entre a parte superior do
adaptador para frasco ﬁnj etaveis e o adaptador Luer lock da seringa.

Passo 6. Injete a su 0 e rode suavemente

e Injete a totalida conteudo da seringa que contém a suspensao de
MenB no frasgo para injetaveis.
Nao reti Qnga vazia.

aste do émbolo pressionada, rode suavemente o frasco para

[ ]
5
. 2

(€]

(o)

§ Retire o contetido
,blnverta o frasco para injetaveis totalmente, sem retirar o adaptador para
(J frasco para injetaveis e a seringa.
e Retire lentamente todo o contetido para dentro da seringa.
e Retirar a totalidade do contetido garante a administragdo de uma dose
completa de 0,5 ml.
e Naio extraia a haste do émbolo.

Passo 8. Separe a seringa
e Segure no adaptador Luer lock da seringa e separe a seringa do
adaptador para frasco para injetaveis, rodando no sentido anti-horario.
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Passo 9. Coloque a agulha

e Encaixe uma agulha estéril adequada para inje¢do intramuscular a
seringa pré-cheia, rodando-a no sentido horario.

e Nao aperte demasiado a agulha para evitar fugas durante a utilizagao.

Passo 10. Ressuspenda e inspecione visualmente

e Imediatamente antes da administracdo da dose, agite a seringa para
garantir que tem uma suspensao homogénea.

e A vacina preparada ¢ uma suspensdo branca homogénea.

e Inspecione visualmente a vacina quanto a grandes partie Qe matéria e
descoloragdo, antes da administragdo. Nao utilize se rar grandes
particulas de matéria ou descoloracao.

Eliminagdo ’\W

Qualquer medicamento ndo utilizado ou residuos devem ser eliminado@a ordo com as exigéncias
locais. &

7. TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCA: MERCADO

Pfizer Europe MA EEIG

Boulevard de la Plaine 17 (‘ ®:
1050 Bruxelles
Bélgica Q

\
*
8. NUMERO(S) DA AUTORIZACA NTRODUCAO NO MERCADO
EU/1/24/1871/001 @)
EU/1/24/1871/002 X
EU/1/24/1871/003 Q
EU/1/24/1871/004 Q

EU/1/24/1871/005
EU/1/24/1871/006 @

9. DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVACAO DA AUTORIZACAO DE

INTROD?CQ\ O MERCADO

orizagao:

Data da prim@
10. Dﬁ)A REVISAO DO TEXTO

Esta disponivel informagdo pormenorizada sobre este medicamento no sitio da internet da Agéncia
Europeia de Medicamentos https://www.ema.europa.eu.
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ANEXS IIO

A.  FABRICANTE(S) DA(S) SUBS'I@IIA(S) ATIVA(S) DE
ORIGEM BIOLOGICA E FAQ{CANTE(S)
RESPONSAVEL(VEIS)PELARIBERTACAO DO LOTE

B. CONDICOES OU RE OES RELATIVAS AO
FORNECIMENTO E UTIRIZACAO

C. OUTRAS CON S E REQUISITOS DA
AUTORIZAC INTRODUCAO NO MERCADO

D. CONDI(;()@OU RESTRICOES RELATIVAS A
UTILI@O SEGURA E EFICAZ DO MEDICAMENTO

&&@
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A.  FABRICANTE(S) DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S) DE ORIGEM BIOLOGICA E
FABRICANTE(S) RESPONSAVEL(VEIS) PELA LIBERTACAO DO LOTE

Nome e endereco do(s) fabricante(s) da(s) substancia(s) ativa(s) de origem biologica

Pfizer Ireland Pharmaceuticals
Grange Castle Business Park
Clondalkin

Dublin 22

Irlanda

Mariefredsviagen 37
S-645 41 Strangnés

uécia @
S . \W

Nome e endereco do(s) fabricante(s) responsavel(veis) pela libertacdo do%

Pfizer Health AB 2 O

Pfizer Manufacturing Belgium NV @

Rijksweg 12

2870 Puurs-Sint-Amands 0

Bélgica @

B. CONDICOES OU RESTRICOES RELAle FORNECIMENTO E UTILIZACAO
Medicamento sujeito a receita médica. Q

. Libertacao oficial do lote N ‘@

Nos termos do artigo 114.° da Diretiva 2001'/%C, a libertacdo oficial do lote sera feita por um
laboratdrio estatal ou um laboratorio dedo para esse efeito.

C. OUTRAS CONDICOE QQUISITOS DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

. Relatorios periédi@eguranga (RPS)

Os requisitos para a @aqﬁo de RPS para este medicamento estdo estabelecidos na lista

Europeia de datag @ réncia (lista EURD), tal como previsto nos termos do n.° 7 do artigo
107.°-C da Diret; 1/83/CE e quaisquer atualiza¢es subsequentes publicadas no portal
europeu de mediCamentos.

O Titul torizagdo de Introdugdo no Mercado (AIM) devera apresentar o primeiro RPS para este
medicameénto no prazo de 6 meses apds a concessdo da autorizacao.

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 ¢ as intervengdes de farmacovigilancia requeridas e
detalhadas no PGR apresentado no Modulo 1.8.2. da autorizagdo de introdugdo no mercado, e
quaisquer atualizagdes subsequentes do PGR que sejam acordadas.
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Deve ser apresentado um PGR atualizado:

A pedido da Agéncia Europeia de Medicamentos;

Sempre que o sistema de gestdo do risco for modificado, especialmente como resultado da
rececdo de nova informacao que possa levar a alteragdes significativas no perfil beneficio-risco
ou como resultado de ter sido atingido um objetivo importante (farmacovigilancia ou
minimizacao do risco).
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ANEXOe IIO

ROTULAGEM E FOLH NFORMATIVO






INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

EMBALAGEM EXTERIOR - COM AGULHAS

1. NOME DO MEDICAMENTO

Penbraya po e suspensdo para suspensao injetavel

Vacina meningocdcica conjugada para os serogrupos A, C, W, Y ¢ serogrupo B (recombinante,

adsorvida)

| 2.

DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

bO

[ 4

1 dose (0,5 ml) contém 5 microgramas de polissacaridos de Neisseria mem’nw dos grupos A, C, W

e Y, conjugados com o toxoide tetanico como proteina transportadora (44§

gramas) e

60 microgramas de fHbp das subfamilias A e B de Neisseria meningitidi grupo B fHbp,
adsorvidos em fosfato de aluminio (contendo 0,25 mg de aluminio).KJ
NG
3. LISTA DOS EXCIPIENTES @
Po: sacarose, trometamol. Suspensao: histidina, polissorb, 0, cloreto de s6dio, agua para

preparagdes injetaveis. Consultar o folheto informati

O

ais informagao.

4. FORMA FARMACREUTICA E CONTEUDO

*
P6 e suspensao para suspensao injetavel '\

1 frasco para injetaveis com pod O
1 seringa pré-cheia de suspenséo
1 adaptador para frasco para injetagei

1 agulha @

1 dose (0,5 ml)

5 frascos para injetaveis @

5 seringas pré-cheias ensao

5 adaptadores parg ﬁé@para injetaveis
5 agulhas \

5x 1 dose (0,5 rb

10 frascos gﬁetéveis com po

10 serin re-cheias de suspensao

10 adaptaddres para frasco para injetaveis

10 agulhas
10 x 1 dose (0,5 ml)

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via intramuscular, apds reconstituig¢ado.

Consultar o folheto informativo antes de utilizar.
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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. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

| 8. PRAZO DE VALIDADE ; § >
EXP

%

9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO \

Conservar no frigorifico.

Nao congelar.
Recomenda-se conservar na horizontal.

Ap0s reconstituigdo, utilizar imediatamente ou no prazo de 4 %se for conservado entre 2 °C e
30 °C.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A EL CAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESiDUOS PRO ENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

11. NOME E ENDERECO DO TIT AR))A AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Pfizer Europe MA EEIG Q

Boulevard de la Plaine 17 @

1050 Bruxelles
Bélgica @

y

12.  NUMEROS)DA/AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

O
EU/1/24/1871/
EU/1/24/187

EU/1/24/1

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 justificagdo para nao incluir a informagdo em Braille.

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

Cddigo de barras 2D com identificador tinico incluido.

2O

| 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA ,%}

PC 0<\/

SN

" S
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EMBALAGEM EXTERIOR - SEM AGULHAS

INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

1. NOME DO MEDICAMENTO

Penbraya po e suspensdo para suspensao injetavel

Vacina meningocdcica conjugada para os serogrupos A, C, W, Y ¢ serogrupo B (recombinante,

adsorvida)

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

bO

[ 4

1 dose (0,5 ml) contém 5 microgramas de polissacaridos de Neisseria mem’nw dos grupos A, C, W
e Y, conjugados com o toxoide tetanico como proteina transportadora (44§ gramas) e

60 microgramas de fHbp das subfamilias A e B de Neisseria meningitidi

grupo B fHbp,

adsorvidos em fosfato de aluminio (contendo 0,25 mg de aluminio&

a

3. LISTA DOS EXCIPIENTES

>

Po: sacarose, trometamol. Suspensao: histidina, polissorb, 0, cloreto de sodio, dgua para

preparagdes injetaveis. Consultar o folheto informati

O

ais informagao.

4. FORMA FARMACREUTICA E CONTEUDO

*
P6 e suspensao para suspensao injetavel '\

1 frasco para injetaveis com pod O
1 seringa pré-cheia de suspenséo
1 adaptador para frasco para injetagei

1 dose (0,5 ml) @

5 frascos para injetaveis copo
5 seringas pré-cheias de nsao

5 adaptadores para fra; a injetaveis
5x 1 dose (0,5 ml)

N

10 frascos para i @ eis com pod
10 seringas p 1as de suspensao
10 adapta ra frasco para injetaveis

10x 1 0,5 ml)

| 5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via intramuscular, apds reconstituicdo.

Consultar o folheto informativo antes de utilizar.
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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 ¢ do alcance das criangas.

| 7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

| 8. PRAZO DE VALIDADE N

EXP O
R

9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO . ‘,»v
S

Nao congelar.

Conservar no frigorifico. é

Recomenda-se conservar na horizontal.
Ap0ds reconstituicdo, utilizar imediatamente ou no prazo de 4 ho@for conservado entre 2 °C e

30 °C. @

P
10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELI 'AO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZ,ADO OU DOS RESIDUOS PROV TES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL
Y
‘fh
11. NOME E ENDERECO DO TITUL VA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles @
Bélgica

&

O
Pfizer Europe MA EEIG é]

| 12.  NUMERO(S) p@xTORIZAcAo DE INTRODUCAO NO MERCADO

L 4
EU/1/24/1871/0 \
EU/1/24/1871/0

EU/1/24/1§7®

| 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 justificagdo para nao incluir a informagao em Braille.

| 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Cadigo de barras 2D com identificador unico incluido.

| 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA ™\
"4

PC
SN @
NN N <\/

26



INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

ROTULO DO FRASCO PARA INJETAVEIS DO COMPONENTE CONJUGADO
MENACWY

1. NOME DO MEDICAMENTO

Po para Penbraya

Conjugado de MenACWY bo
M 2

® V4

| 2. MODO DE ADMINISTRACAO NY

{
S
| 3. PRAZO DE VALIDADE
O
{0
(@)

EXP
LY
4. NUMERO DO LOTE ¢ /bv
Lot Q
)

(o

.
S. CONTEUDO EM PESO, VOLUM]%V UNIDADE

v

O
1 dose &
Lo

6. OUTROS QO
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

SERINGA PRE-CHEIA DO COMPONENTE MENB

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

Suspensao para Penbraya

MenB
IM O
| 2. MODO DE ADMINISTRACAO 4
. \
| 3. PRAZO DE VALIDADE ,$

EXP Q‘)
,0\3

4. NUMERO DO LOTE

Lot a O

5.  CONTEUDO EM PESO, VOLUME{OU UNIDADE

L4

0,5 ml '\

6. OUTROS ,l@

£
S
e\@b\
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B. FOLHETO INBO[@TIVO



Folheto informativo: Informacio para o utilizador

Penbraya po e suspensao para suspensao injetavel
Vacina meningocdcica conjugada para os serogrupos A, C, W, Y e serogrupo B (recombinante,
adsorvida)

' Este medicamento esta sujeito a monitorizagdo adicional. Isto ird permitir a rapida identificagdo de
nova informagdo de seguranca. Podera ajudar, comunicando quaisquer efeitos indesejaveis que tenha.
Para saber como comunicar efeitos indesejaveis, veja o final da seccao 4.

Leia com atencio todo este folheto antes de receber esta vacina, pois contém i Q(;ﬁo
importante para si.

. Conserve este folheto. Pode ter necessidade de o ler novamente.
° Caso ainda tenha davidas, fale com o seu médico, farmacéutico ou en 0.
. Se tiver quaisquer efeitos indesejaveis, incluindo possiveis efeitos i veis ndo incluidos

neste folheto, fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro. Ygr seccao 4.

O que contém este folheto:

O que é Penbraya ¢ para que ¢é utilizado ®o

O que precisa de saber antes de receber Penbraya
Como ¢ administrado Penbraya

Efeitos indesejaveis possiveis e O
Como conservar Penbraya @
Contetdo da embalagem e outras informagéQ

)
1. O que é Penbraya e para que é utili @

A e

Penbraya ¢ uma vacina que ajuda a prot pessoas com idade igual ou superior a 10 anos contra

infegdes causadas por bactérias (ge madas Neisseria meningitidis dos tipos A, B,C, WeY.
Estas bactérias podem causar infe¢d ves e por vezes potencialmente fatais, tais como:
. Meningite — uma infegdo do§ tecidos que revestem o cérebro e a medula espinal.

. Sépsis — uma infe¢ao do @Je.

Penbraya contém pequenasquantidades de fragmentos da bactéria the Neisseria meningitidis dos tipos
A,B,C,WeY.Quand ina é administrada a uma pessoa, o sistema imunitario (as defesas
naturais do organism %hece os fragmentos como "corpos estranhos" e produz anticorpos
(proteinas) contr %{(Sé a pessoa entrar mais tarde em contacto com a bactéria, estes anticorpos,
juntamente comﬁ) componentes do sistema imunitdrio, serdo capazes de combater a bactéria de
forma mais ef@ udando assim a proteger a pessoa contra a doenga.

2. O Que precisa de saber antes de receber Penbraya
Penbraya ndo deve ser administrado
- se vocé ou a sua crianga tem alergia as substancias ativas ou a qualquer outro componente deste

medicamento (indicados na secgio 6).

Se ndo tem a certeza, fale com o seu médico ou enfermeiro antes de vocé ou a sua crianga receber
Penbraya.
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Adverténcias e precaucées

Fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro antes de receber esta vacina, se vocé ou a sua

crianga:

. ja tiver tido uma reacdo alérgica ou dificuldades respiratdrias apos receber qualquer outra vacina
injetavel ou apds ter recebido Penbraya anteriormente.

. alguma vez desmaiou apds uma inje¢do com agulha.

. tem uma doenga grave ou febre alta. Contudo, uma febre baixa ou uma infegao ligeira das vias
respiratorias superiores (por exemplo, uma constipagao), por si s6, ndo € motivo para adiar a
vacinacgio.

. tem algum problema hemorragico ou faz nédoas negras com facilidade. Q

podem afetar o

tem um sistema imunitario enfraquecido ou se esta a tomar medicamentos qu
seu sistema imunitério, o que pode impedir que a pessoa vacinada obtenha otpeneficio total de
Penbraya.

Tal como qualquer outra vacina, Penbraya podera ndo proteger totalmente %s pessoas que forem

vacinadas. {
Criancas e adolescentes @

Penbraya ndo se destina a ser utilizado em criangas com menos, Qanos de idade.
Outros medicamentos e Penbraya

Informe o seu médico ou farmacéutico se vocé€ ou a anca tiver quaisquer outras vacinas
programadas ou se tiver recebido recentemente queb utra vacina.

Gravidez e amamentag¢io \

L 4
Se esta gravida ou a amamentar, se pensa esf%gréwida ou planeia engravidar, consulte o seu médico
antes de utilizar este medicamento. O

Conducao de veiculos e utilizacao Aquinas

Os efeitos de Penbraya sobre a @: dade de conduzir e utilizar maquinas sdo nulos ou minimos.
Alguns dos efeitos da vacinaga encionados na sec¢do 4 (Efeitos indesejaveis possiveis), podem
afetar temporariamente a s@acidade de conduzir ou utilizar maquinas. Ndo conduza nem utilize
maquinas se experienci% m destes efeitos secundarios.

Penbraya contém sddio

N

Esta vacina cont enos do que 1 mmol (23 mg) de sodio por dose, ou seja, € praticamente “isenta
de sodio”. @
Penbra ntém polissorbato 80

Esta vacina contém 0,018 mg de polissorbato 80 por dose. Os polissorbatos podem causar reagdes
alérgicas. Informe o seu médico sobre as suas alergias conhecidas, bem como as da sua crianga.

3. Como ¢é administrado Penbraya
Penbraya vai ser administrado a si ou a sua crian¢a por um médico, farmacéutico ou enfermeiro.

Penbraya ¢ administrado sob a forma de uma tnica injeg¢do de 0,5 ml, normalmente na parte superior
do musculo do brago. Ser-lhe-do administradas duas doses. A segunda dose ¢ administrada 6 a

12 meses apo6s a primeira. E importante receber as duas doses para obter a melhor protegdo contra
todos os tipos de doenga meningocdcica.
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Os individuos que continuam em risco de contrair a doenga meningocdcica apos 2 doses podem
necessitar de uma dose de refor¢o da vacina.

E importante seguir as instru¢des do médico, farmacéutico ou enfermeiro, para que a série de inje¢des
seja totalmente administrada.

4. Efeitos indesejaveis possiveis

Como todas as vacinas, Penbraya pode causar efeitos indesejaveis, embora estes ndo sdmifestem em

todas as pessoas. c
Quando Penbraya ¢ administrado a si ou a sua crianga, podem ocorrer os seguirpﬁ eitos

indesejaveis: W
L 4

Muito frequentes (podem afetar mais de 1 em 10 pessoas) k\
dor no local de inje¢do O

fadiga (cansago)

dor de cabeca S’

dor muscular

inchago no local de injecao @

vermelhiddo no local de injecao

dor nas articulagoes e O

arrepios @
diarreia Q
Frequentes (podem afetar até 1 em 10 pesso%

° febre ¢

° vomitos

Pouco frequente (pode afetar até 1 % a 100 pessoas)
ganglios linfaticos aumentadoQ

perda de apetite

tonturas @

sentir-se doente (nause

irritacdo no local degnjcedao

noédoas negras (h ﬁla) no local de injegdo

reacdo alérgicl(ineldindo comichio, urticaria, erupgao na pele)

Raros (pode até 1 em cada 1000 pessoas)
e dificu adormecer

sen sonoléncia

diminui¢ao da sensibilidade da pele

sensacdo de calor no local de injegdo

comichao no local de injecao

Desconhecida (a frequéncia ndo pode ser calculada a partir dos dados disponiveis)

. inchaco e vermelhiddo no local de injecdo; isto pode afetar uma grande area do membro
vacinado
. reacdes alérgicas graves repentinas (incluindo reacdo anafilatica)

dorméncia no local de inje¢do
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Comunicacao de efeitos indesejaveis

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

5. Como conservar Penbraya

Manter este medicamento fora da vista e do alcance das criangas. O
Nao utilize esta vacina apds o prazo de validade impresso na embalagem exteri rétulo apds
EXP. O prazo de validade corresponde ao ultimo dia do més indicado. W
L 4
Conservar a embalagem no frigorifico (2 °C — 8 °C). k

A embalagem deve ser conservada na horizontal, para minimizar o@e ressuspensao da seringa
pré-cheia.

Nao congelar. Eliminar se a embalagem tiver sido congelada. @

Penbraya deve ser administrado imediatamente (no prazo @ horas) ap6s a reconstitui¢do. Conservar
a vacina reconstituida entre 2 °C e 30 °C. Nao cong%

Nao deite fora quaisquer vacinas na canalizagao o@xo doméstico. Pergunte ao seu farmacéutico
como deitar fora os medicamentos que ja ndoqutiliza. Estas medidas ajudardo a proteger o ambiente.

L4

6. Contetudo da embalagem e outr@acﬁes

Qual a composi¢cao de Penbraya &

As substancias ativas sao:

Ap6s reconstitui¢cao do po6 co zépenséo, uma dose (0,5 ml) contém:

(Contido no p6 de Penbr
Polissacarido de Neissefi

componente conjugado MenACWY)
eningitidis do grupo A! 5 microgramas

Polissacarido de Net. meningitidis do grupo C' 5 microgramas
Polissacarido de ia meningitidis do grupo W' 5 microgramas
Polissacarido de eria meningitidis do grupo Y'! 5 microgramas

(Contido @nséo de Penbraya, componente MenB)

fHbp d amilia A de Neisseria meningitidis do grupo B>>* 60 microgramas

fHbp da sibfamilia B de Neisseria meningitidis do grupo B*** 60 microgramas

! Conjugado com o toxoide tetanico (TT) como proteina transportadora 44 microgramas

2 Adsorvida em fosfato de aluminio 0,25 miligramas de aluminio

3 fHbp (proteina de ligagdo ao fator H)
4 Produzida em células de Escherichia coli por tecnologia de DNA recombinante

O fosfato de aluminio esta incluido nesta vacina como adsorvente. Os adsorventes sdo substancias

incluidas em determinadas vacinas para acelerar, melhorar e¢/ou prolongar os efeitos protetores da
vacina.
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Os outros componentes sao:

Po

- sacarose

- trometamol

- hidréxido de sodio (para ajuste do pH)
- acido cloridrico (para ajuste do pH)
Suspensao

histidina

polissorbato 80 (ver secc¢do 2, “Penbraya polissorbato 80”)

cloreto de sodio (ver seccdo 2, “Penbraya contém sodio”)

agua para preparagdes injetaveis

hidréxido de sodio (para ajuste do pH) bo

acido cloridrico (para ajuste do pH)

Qual o aspeto de Penbraya e contetido da embalagem W@
0\

Penbraya ¢ fornecido sob a forma de {

um p6 branco num frasco para injetaveis de vidro Q
uma suspensao branca numa seringa pré-cheia para dispersa%

Penbraya esta disponivel em: 00

Embalagem com 1 dose
Embalagem com 1 frasco para injetaveis de po, 1 seri?gaheia de suspensdo, 1 adaptador para

frasco para injetaveis, com 1 agulha ou sem agulhas.

o

Embalagem com 5 doses
Embalagem com 5 frascos para injetaveis de #0,5 seringas pré-cheias de suspenséo, 5 adaptadores
para frasco para injetaveis, com 5 agulhas ou gulhas.

Embalagem com 10 doses

Embalagem com 10 frascos para injgta

e po, 10 seringas pré-cheias de suspensdo, 10 adaptadores

para frasco para injetaveis, com 10 s ou sem agulhas.

E possivel que nio sejam come:@ das todas as apresentacdes.

Titular da Autorizacao d@hducﬁo no Mercado e Fabricante

Titular da Autorizagao @trodugéo no Fabricante responsavel pela libertagao do lote:
Mercado: . Pfizer Manufacturing Belgium NV

Pfizer Europe M# Rijksweg 12

Boulevard de le 17 2870 Puurs-Sint-Amands

1050 Bruxell Bélgica

Bélgica

Para quaisquer informacdes sobre este medicamento, queira contactar o representante local do Titular
da Autorizacdo de Introdugao no Mercado:

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

Tél/Tel: + 32 (0)2 554 62 11
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Bbarapus

Magyarorszag

[aiizep JlrokcemOypr CAPJL, Kion bearapuss  Pfizer Kft

Ten: +359 2 970 4333

Ceska republika
Pfizer, spol. s r.0.
Tel: +420 283 004 111

Danmark
Pfizer ApS
TIf.: +454420 11 00

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

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

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

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

France
Pfizer
Tél+33 (0)1 58 07 34 40

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

Q

Ireland @

Pfizer Healthcare Ir @
free)

Tel: +1800 633

Tel: +44 (0)13 161
island @

Icepha;

Simi: + 540 8000

Italia
Pfizer S.r.l.
Tel: +39 06 33 18 21

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

\

R

O
&

(Y
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Tel: +36 1488 37 00

Malta
Vivian Corporation Ltd.
Tel: + 356 21344610

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

Norge b

Pfizer AS @

TIf: +47 67 52 61 00 W
0\

Osterreich

Pfizer Comoratio&ria Ges.m.b.H
Tel: +43 (0)1 %

Polska
Pfizer P p. Z 0.0.
Tel.: +48 356100

-

La torios Pfizer, Lda.
:+351 21423 5500

Romania
Pfizer Romania S.R.L
Tel: +40 (0) 21 207 28 00

Slovenija

Pfizer Luxembourg SARL

Pfizer, podruznica za svetovanje s podrocja
farmacevtske dejavnosti, Ljubljana

Tel: +386 (0)1 52 11 400

Slovenska republika
Pfizer Luxembourg SARL, organiza¢na zlozka
Tel: +421 2 3355 5500

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

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

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



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

Este folheto foi revisto pela ltima vez em.

Outras fontes de informacao

Esta disponivel informagdo pormenorizada sobre este medicamento no sitio da internet da Agéncia
Europeia de Medicamentos: https://www.ema.europa.cu

< .

A informagao que se segue destina-se apenas aos profissionais de saude: @

.
O po liofilizado (componente conjugado MenACWY) tem de ser reconsti mapenas com a suspensio
em seringa pré-cheia (componente MenB) fornecida, utilizando o adap ara frasco para injetaveis

para formar Penbraya. &
Preparacdo de Prenbaya para administracdo 0
Seringa pré-cheia contendo a suspensdo Frasco gainjetéveis contendo  Adaptador
(componente MenB) para Penbraya o componente conjugado para frasco
CWY) para Penbraya para

injetaveis

de fecho  lock (com a céapsula de fecho destacavel
da retirada)

Capsula  Adaptador Luer é/ Rolha do frasco para injetaveis

seringa

0 1. Prepare o adaptador para frasco para injetaveis
Retire a capsula de fecho destacavelde plastico do frasco para injetaveis
. (J e limpe a rolha de borracha.
\ e Abra a embalagem que contém o adaptador para frasco para injetaveis
) retirando a pelicula superior.
e Nado retire o adaptador para frasco para injetaveis da embalagem.
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Passo 2. Encaixe o adaptador para frasco para injetaveis no frasco para
injetaveis que contém o po para Penbraya

Posicione a base do frasco numa superficie plana.

Mantenha o adaptador para frasco para injetaveis na embalagem e
coloque-o sobre a parte central do frasco na vertical, para que o espigdo
do adaptador fique alinhado com o centro da rolha de borracha do frasco
para injetaveis.

Fixe o adaptador para frasco para injetaveis ao frasco para injetaveis
empurrando-o para baixo e a direito. O adaptador para frasco para
injetaveis ficara encaixado.

N3ao encaixe o adaptador para frasco para injetaveis incli@ para evitar
fugas durante a utilizagao.

Retire o adaptador para frasco para injetaveis da emb

Passo 3. Ressuspenda a suspensdo existente na seri -cheia

Durante a conservagio, pode ser observado updepbsito branco e um
sobrenadante transparente na seringa pré-chéia que contém a suspensao.
Agite a seringa vigorosamente para obter suspensdo branca
visualmente homogénea. Nao utilize a'%€rifiga se nao for possivel
ressuspender o seu conteudo.

Passo 4. Retire a capsula de fecho dga pré-cheia

Segure a seringa apenas pelo ' daptador Luer lock, localizado na

extremidade da mesma, ado8 os passos de preparacao da seringa.
Isto evitara que o adapt er lock desencaixe durante a utilizacéo.
Retire a capsula de fec eringa, rodando-a lentamente no sentido

anti-horario enquanto segura no adaptador Luer lock.

Passo 5. Encaixe & f@ﬁ pré-cheia no adaptador para frasco para
injetaveis 3
tad

Segure no Luer lock da seringa e fixe-o ao adaptador para
frasco méveis, rodando-o no sentido horério.

Pare dp% quando sentir resisténcia, uma vez que apertar demasiado a
seringapode resultar em fugas durante a utilizacdo.

N

,bAssim que a seringa estiver firmemente fixa ao adaptador para frasco

para injetaveis, existird um pequeno espaco entre a parte superior do
adaptador para frasco para injetaveis e o adaptador Luer lock da seringa.

Passo 6. Injete a suspensédo e rode suavemente

Injete a totalidade do conteudo da seringa que contém a suspensdo de
MenB no frasco para injetaveis.

Nao retire a seringa vazia.

Mantendo a haste do émbolo pressionada, rode suavemente o frasco para
injetaveis com movimentos circulares até o pé estar totalmente
dissolvido (menos de 1 minuto).
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Passo 7. Retire o contetido

e Inverta o frasco para injetaveis totalmente, sem retirar o adaptador para
frasco para injetaveis e a seringa.

e Retire lentamente todo o contetido para dentro da seringa.

e Retirar a totalidade do contetido garante a administragdo de uma dose
completa de 0,5 ml.

e Naio extraia a haste do émbolo.

Passo 8. Separe a seringa
e Segure no adaptador Luer lock da seringa e separe a seringa do
adaptador para frasco para injetaveis, rodando no sentido@-horério.

Passo 9. Coloque a agulha N W
e Encaixe uma agulha estéril adequada para infegdo intramuscular a

seringa pré-cheia, rodando-a no sentido hg ' 0.
e Ndo aperte demasiado a agulha para evifar fiigas durante a utilizagao.

Passo 10. Ressuspenda e inspecione visualmente

e Imediatamente antes da ?ml acdo da dose, agite a seringa para
garantir que tem uma su 0 homogénea.

e A vacina preparada ¢ pensdo branca homogénea.

e Inspecione Visualmenmcina quanto a grandes particulas de matéria e
descoloragdo, anfessda administragdo. Nédo utilize se encontrar grandes

particulas de Bu descoloragdo.
&
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