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V Este medicamento esta sujeito a monitorizagdo adicional. Isto ird permitir a rapida identificacao de
nova informagdo de seguranca. Pede-se aos profissionais de saude que notifiquem quaisquer suspeitas
de reagdes adversas. Para saber como notificar rea¢des adversas, ver secgao 4.8.

1. NOME DO MEDICAMENTO

VEPACEL, suspensio injetavel em frasco multidose

Vacina contra a pré-pandemia da gripe (H5SN1) (virido total, inativado, preparado em cultura de
células)

2. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA 6

1 dose (0,5 ml) contém: . @

Virus da gripe (virido total, inativado), contendo antigénios* de tensao:

A/Vietnam/1203/2004 (H5N1) 7,5 microgramas** é

* produzido em células Vero \

**  hemaglutinina

Recipiente multidose. Consulte a sec¢do 6.5 para saber o numero de c@)or frasco para injetaveis.

Lista completa de excipientes, ver sec¢do 6.1. e®0

3. FORMA FARMACEUTICA Q

'
Suspensao injectavel. ’\®

Suspensao translucida a opalescente.

4. INFORMACOES CLiNE&\,

4.1 Indicagodes terapéuti

Imunizag@o ativa cont ud¥po H5N1 do virus da gripe A.

em dados de imunogenicidade de individuos com idade igual ou superior

Esta indicagao ba
) nistracao de duas doses de vacina preparada com estirpes do subtipo HSN1

a 6 meses,@pof a
(ver sec

Ous cina deve estar de acordo com as recomendagdes oficiais.
sologia e modo de administracio

sologia
Adultos e criangas a partir dos 6 meses:
Uma dose de 0,5 ml na data definida.
Deve administrar-se uma segunda dose de 0,5 ml apds um intervalo de, pelo menos, trés semanas.

Outras populagoes pediatricas
Nao existem dados disponiveis sobre a seguranca e eficacia de VEPACEL em criangas com menos de
6 meses de idade.



Modo de administracao
A imunizagado deve ser efetuada por inje¢ao intramuscular no musculo deltoide ou na regido
antero-lateral da coxa, consoante a massa muscular.

Consulte a se¢do 6.6 para obter instrugoes de administragao.
4.3 Contraindicacoes

Antecedentes de reagdes anafilaticas a substancia ativa ou a qualquer um dos excipientes mencionados
na secgdo 6.1, ou a vestigios de residuos (formaldeido, benzonase, sacarose, tripsina, proteina de
células hospedeiras Vero). Se a vacinagao for considerada necessaria, devem estar imediatament

e
disponiveis meios de reanimagdo, em caso de necessidade (ver seccao 4.4). t O

4.4 Adverténcias e precaucoes especiais de utilizacdo

Esta vacina pode conter vestigios de formaldeido, benzonase, sacarose, tripsina e pro¥ '%élulas
hospedeiras Vero, que sdo utilizados durante o processo de fabrico. Desta forma, p rrer
reagoes de hipersensibilidade.

Tal como com todas as vacinas injetaveis, deve sempre dispor-se de superva ica e tratamento
médico adequado para utilizacdo imediata, caso ocorram acontecimentosquaiy¥iticos raros apos
a administra¢do da vacina.

Foram notificadas reagdes de hipersensibilidade, incluindo ana ia, apos a utilizacdo de uma vacina
da gripe HIN1 derivada de células Vero com virido total e , administrada durante um periodo
de pandemia. Tais reagdes ocorreram em doentes com an es de alergias multiplas e em doentes

sem alergias conhecidas.

A imunizagdo deve ser adiada nos doentes com ca tbril grave ou infegdo aguda.
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VEPACEL nao pode ser administrada por via scular.
Nao existem dados sobre a utilizacal ACEL por via subcutanea. Desta forma, os prestadores

de cuidados de saude deverdo ava eficios e potenciais riscos da administragdo da vacina
a individuos com trombocitopentgouNualquer tipo de hemorragia que possa contraindicar a inje¢ao
intramuscular, a ndo ser que @ ciais beneficios sejam superiores ao risco de hemorragias.

A resposta dos antico enNJoentes com imunossupressao endogena ou iatrogénica pode
ser insuficiente.

Pode ndo ser itz)i%ma resposta imunitaria protetora em todos os individuos que recebam a vacina

(ver sec g \

4.5 ! es medicamentosas e outras formas de interacio
oflc

m dados sobre a administracdo concomitante de VEPACEL com outras vacinas. Contudo,
ministragdo concomitante com outra vacina estiver indicada, a imunizacdo deve ser realizada
m membros diferentes. Deve assinalar-se que as reagdes adversas podem ser mais intensas.

Nao deve ser administrada imunoglobulina com VEPACEL a menos que seja necessario durante uma
emergéncia médica para fornecer protecao imediata. Se necessario, VEPACEL pode ser administrada
ao mesmo tempo que a imunoglobulina normal ou especifica em membros separados.

A resposta imunologica pode ser reduzida se o doente estiver a fazer tratamento com
imunossupressores.



Apbs a vacinagdo contra a gripe, podem ser obtidos resultados falsos-positivos em testes serologicos
com o método ELISA para detetar anticorpos contra o virus da imunodeficiéncia humana (VIH-1),
virus da hepatite C e especialmente HTLV-1. Nesses casos, o0 método western blot € negativo. Estes
resultados falsos-positivos transitorios podem dever-se a producao de [gM em resposta a vacina.

4.6 Fertilidade, gravidez e aleitamento
A seguranga da VEPACEL durante a gravidez e aleitamento ndo foi avaliada em estudos clinicos.

Os estudos em animais com vacinas da estirpe HSN1 (A/Vietnam/1203/2004 ¢ A/Indonesia/05/2005)
ndo indicam efeitos nefastos diretos ou indiretos no que respeita a fertilidade, gravidez,

desenvolvimento embrional/fetal, parto ou desenvolvimento pos-natal (ver secgdo 5.3). to

Os prestadores de cuidados de saude devem considerar cuidadosamente os potenciais riscos @

e beneficios de cada doente em particular antes de prescrever VEPACEL.
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A utilizacdo de VEPACEL durante a gravidez e aleitamento pode ser considerada N ¢do de
pré-pandemia, tomando em conta recomendacdes oficiais.

4.7 Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas :\:

Os efeitos de VEPACEL sobre a capacidade de conduzir e utilizar mw o reduzidos.

4.8 Efeitos indesejaveis O
a)  Resumo do perfil de seguranca a@
. Adultos, idosos e grupos de risco especia‘is Q

Foram efetuados estudos clinicos com a va
vacinas H5N1) em cerca de 3700 individuos (

(ver sec¢do 5.1 para mais informagdes sobre as
aos 59 anos e com 60 anos ou mais) e grupos de

risco especiais de aproximadamente 30Qgm§vidus cada, incluindo individuos imunocomprometidos
e doentes com doengas cronicas. As % hdversas observadas sdo apresentadas na tabela abaixo.

O perfil de seguranca em individ@unocomprometidos e doentes com doencas cronicas
¢ semelhante ao perfil de seg@ m adultos e idosos saudaveis.

. Bebés, criangas

Criangas e adoles s 3 aos 17 anos:

Num ensaip clg 0 adolescentes dos 9 aos 17 anos e 153 criangas dos 3 aos 8 anos receberam
a vacina % cidéncia e natureza dos sintomas apos a primeira e segunda vacinagdes foram
semelha% bservadas em adultos e idosos saudaveis.

cb iangas dos 6 aos 35 meses:
aio clinico, a vacina HSN1 foi administrada em 36 bebés ¢ criangas dos 6 aos 35 meses.

s reagdes adversas observadas num ensaio clinico pediatrico com a vacina H5N1 sdo apresentadas
abaixo.

b)  Lista tabelada de reacdes adversas

As reacdes adversas sdo apresentadas de acordo com a seguinte frequéncia:
Muito frequentes (>1/10)

Frequentes (>1/100, <1/10)

Pouco frequentes (>1/1.000, <1/100)



Raros (>1/10.000, <1/1.000)
Muito raros (<1/10.000).

Reagdes adversas (adultos e idosos)

Classe de Sistema de Orgios (CSO) Termo MedDRA preferencial Frequéncia
INFECOES E INFESTACOES Rinofaringite Frequentes
DOENCAS DO SANGUE E DO SISTEMA Linfadenopatia Pouco frequentes
LINFATICO
PERTURBACOES DO FORO PSIQUIATRICO | Insénia Pouco frequentes
DOENCAS DO SISTEMA NERVOSO Cefaleia Muito frequentes

Tonturas
Sonoléncia

Perturbagdo sensorial (parestesia,
disestesia, disestesia oral, hipoestesia,
disgueusia e sensacdo de ardor)
Sincope

Pouco frequentes
Pouco frequ es®
Frequentes

AFECOES OCULARES Conjuntivite
Irritagdo ocular
AFECOES DO OUVIDO E DO LABIRINTO | Vertigens

Dor de ouvidos
Perda de audig@o repentina

ouco frequentes
Pouco frequentes

VASCULOPATIAS Hipotensdo Pouco frequentes

DOENCAS RESPIRATORIAS, TORACICAS | Dor orofaringea Frequentes

E DO MEDIASTINO Tosse @. Frequentes
Dispneia Pouco frequentes

Congestdo nasal
Rinorreia a

Pouco frequentes
Pouco frequentes
Pouco frequentes

DOENCAS GASTROINTESTINAIS

L

Garganta se%
Diarrei

Vémit@
‘I' ea

ominal

Frequentes

Pouco frequentes
Pouco frequentes
Pouco frequentes
Pouco frequentes

Sia
AFECOES DOS TECIDOS CUTANEOS ‘%ridrose
E SUBCUTANEOS O Prido

N

Erupcao cutinea

Frequentes
Frequentes
Pouco frequentes

Urticaria Pouco frequentes
AFECOES MUSCULOSQUELE Artralgia Frequentes
E DOS TECIDOS CONJUNT Mialgia Frequentes
PERTURBACOES GER Fadiga Muito frequentes
ALTERACOES DO L Pirexia Frequentes
ADMINISTRACAQ Arrepios Frequentes
Mal-estar geral Frequentes

o>
O
%,

Estado gripal

Mal-estar toracico

Reagdes no local de injecao

dor no local de injecao
Indurag@o no local de injecao
Eritema no local de injecdo
Inchacgo no local de injegao
Hemorragia no local de injegao
Irritagdo no local de injecao
Prurido no local de injegéo
Alteragdo do movimento no
local de injegdo

Pouco frequentes
Pouco frequentes

Muito frequentes
Frequentes
Frequentes
Frequentes
Frequentes
Pouco frequentes
Pouco frequentes
Pouco frequentes




Reagdes adversas (bebés, criangas ¢ adolescentes)

Classe de Sistema de Termo MedDRA Frequéncia
Orgdos (CSO) preferencial 6 — 35 meses 3 -8 anos 9 — 17 anos
INFECOES Rinofaringite Frequentes Frequentes Frequentes
E INFESTACOES
DOENCAS DO Apetite diminuido Frequentes Pouco Pouco
METABOLISMO E DA frequentes frequentes
NUTRICAO
PERTURBACOES DO Insonia - - Pouco
FORO PSIQUIATRICO frequentes
Perturbagdo do sono Frequentes - -
DOENCAS DO SISTEMA Tonturas - - Pouco
NERVOSO frequente
Cefaleia - Frequentes Muit
fre L@
Choro Frequentes - .
Sonoléncia Muito - -
frequentes
Hipoestesia - - ouco
frequentes
AFECOES OCULARES Irritagdo ocular - Pou -
fr@s
AFECOES DO OUVIDO Vertigens - Pouco
E DO LABIRINTO ‘& frequentes
DOENCAS Tosse - uco Pouco
RESPIRATORIAS, O frequentes frequentes
TORACICAS E DO Dor orofaringea - ? Frequentes Frequentes
MEDIASTINO % Pouco Pouco
Rinorreia frequentes frequentes
DOENCAS Dor abdominal - Frequentes
GASTROINTESTINAIS Nausea ' Fréquentes Frequentes Frequentes
Vomitos * ® Frequentes Frequentes Frequentes
Diarreia Frequentes Pouco Pouco
frequentes frequentes
AFECOES DOS TECIDOS Hipery 00 Frequentes Pouco Frequentes
CUTANEOS K frequentes
E SUBCUTANEOS Pryffi - - Pouco
frequentes
AFECOES Igia - Frequentes Frequentes
MUSCULOSQUELETIC lgia - Frequentes Frequentes
E DOS TECIDOS ores nas extremidades | - - Pouco
CONJUNTIVOS frequentes

O
%,




O

Reagdes adversas (bebés, criangas ¢ adolescentes)
Classe de Sistema de Termo MedDRA Frequéncia
Orgdos (CSO) preferencial 6 — 35 meses 3 -8 anos 9 — 17 anos
PERTURBACOES GERAIS | Dor no local de injecio | Muito Muito Muito
E ALTERACOES DO frequentes frequentes frequentes
LOCAL DE Indurag@o no local de Frequentes Frequentes Frequentes
ADMINISTRACAO injecdo
Eritema no local de Frequentes Frequentes Frequentes
injecao
Inchago no local de Frequentes Frequentes Frequentes
injecao
Hemorragia no local de | Frequentes Frequentes Pouco
inje¢do frequente
Prurido no local de - Pouco Pouv@
injecao frequentes ue
Dor axilar - Pouco *Jo
frequentes entes
Fadiga - Freq 0 Frequentes
Pirexia Muito Fre % Pouco
frequentes frequentes
Arrepios - Frequentes
Irritabilidade Muito ‘b. -
frequentes
Mal-estar geral - Frequentes Frequentes
Estado gripal - a Pouco Pouco
@ frequentes frequentes
. Farmacovigilancia pés-comercializagdo ‘

Nao estdo disponiveis dados de farmacoviglfx@-comercializa(;éo para o VEPACEL.

Celvapan (HIN1)v

Da farmacovigilancia pds-comercia
foram notificadas as seguintes re

pois ndo pode ser calculada a paiMgd
Doengas do sistema imury @

acao anafilatica, hipersensibilidade

Doengas do sistema n

Afecdes dos tecidogegUl
Afecodes musculo%’

Vacinas

nvulsao febril

ara gripe sazonal

equentes: reacdo cutanea generalizada

eds e subcutaneos: angiedema
cas e dos tecidos conjuntivos: dores nas extremidades

@ vacina HIN1com virido total, derivado de células Vero,
ersas (a frequéncia destas reagoes adversas ¢ desconhecida,
dados disponiveis):

Oes adversas graves foram notificadas no periodo de vigilancia pos-comercializacao
rivalentes interpandémicas derivadas do ovo:

0S: neuralgia, trombocitopenia transitoria. Foram notificadas reagdes alérgicas que, em casos raros,

uziram choque.

Muito raros: vasculite com comprometimento renal transitdrio. Perturbagdes neurologicas, tais como
encefalomielite, nevrite e sindrome de Guillain Barré.

Notificacdo de suspeitas de reacOes adversas

A notificacdo de suspeitas de reagdes adversas ap0s a autorizacdo do medicamento é importante, uma
vez que permite uma monitoriza¢ao continua da relagdo beneficio-risco do medicamento. Pede-se aos
profissionais de satde que notifiquem quaisquer suspeitas de reagdes adversas através do sistema

nacional de notificagdo mencionado no Apéndice V.


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

4.9 Sobredosagem

Nao foram descritos casos de sobredosagem para VEPACEL.

5. PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS
5.1 Propriedades farmacodinimicas
Grupo farmacoterapéutico: Vacinas da gripe, codigo ATC:JO7BBO1 O

Esta seccdo descreve a experiéncia clinica com a vacina HSN1.

As vacinas contra a pandemia e pré-pandemia contém antigénios da gripe que sao difer@
adps

que estdo atualmente nos virus da gripe circulantes. Estes antigénios podem ser cons mo
antigénios “novos” ¢ simulam uma situagdo em que a populacdo alvo é 1munologlc

sensibilizada. A informacao obtida com as vacinas H5N1 ira suportar uma estra vacinacao que,
provavelmente, serd utilizada para a vacina da pandemia: dados de i imunoge 'hmca seguranca
e reatogenicidade obtidos com as vacinas HSN1 sdo relevantes para as vam ra a pandemia

¢ pré-pandemia.

Adultos, idosos e grupos de risco especiais ®
Resposta imunitaria contra A/Vietnam/1203/2004 (H5N1)

Trés ensaios clinicos avaliaram a imunogenicidade da Va? a estirpe
d

A/Vietnam/1203/2004 em adultos com 18 — 59 anos (N= m dois estudos clinicos em
individuos com mais de 60 anos (N=391), seguindo o e vacinagdo de 0, 21 dias. Além disso,
a imunogenicidade foi também avaliada num estudo 0@3 em grupos de risco especificos de
individuos imunocomprometidos (N=122) e do$ conPdoengas cronicas (N=123), seguindo

o0 esquema de vacinagdo de 0,-21 dias. . @

Imunogenicidade em adultos entre os 1 %()S (N=961) e em individuos com idade igual
e superior a 60 anos (N=391)

Apbs a vacinacdo primaria, a taxe{de Wdividuos com graus de anticorpos neutralizantes > 20, a taxa de
seroconversao ¢ o fator de se rs3o medidos por ensaio de microneutralizacdo (MN), em adultos
dos 18 aos 59 anos e em { idade igual e superior a 60 anos, foram os seguintes:

18 — 59 anos Igual e superior a 60 anos
21 dias apds a 21 dias apos a
1" dose 2" dose 1" dose 2" dose
Taxa de s& n@zaqéo* 44,4% 69,7% 51,9% 69,2%
Taxa de & SA0** 32,7% 56,0% 13,3% 23,9%
Fator dd Rp1versao™** 3,0 4.5 2,0 2,6
* NN > 20

aumento médio geométrico



Imunogenicidade em individuos imunocomprometidos (N=122) e em doentes com doencas
cronicas (N=123)

Apbs a vacinacao, a taxa de individuos com graus de anticorpos neutralizantes > 20,
as taxas de seroconversdo e o fator de seroconversao conforme medi¢ao por MN em individuos
imunocomprometidos ¢ doentes com doengas cronicas foram os seguintes:

Individuos imunocomprometidos Doentes com doengas cronicas
- 2l diasaposa ‘ 21 diasapoésa
1 dose 2 dose 1 dose 2 dose

Taxa de seroneutralizagdo™ 24.8% 41,5% 44,3% 64,2%
Taxa de seroconversao** 9,1% 32,2% 17.2% 35,0% O
Fator de seroconversao*** 1,6 2,5 2,3 3,0

* Grau MN > 20

ok > aumento de 4 vezes no grau MN

% aumento médio geométrico . @

Resposta imunitaria de rea¢do cruzada contra estirpes de HSNI relacionadas &
No estudo clinico em individuos adultos entre os 18 € 0s 59 anos (N=265) e ido idade igual
e superior a 60 anos (N=270), apds a vacinagdo com a vacina para a estirpe 1203/2004,

a taxa de individuos com anticorpos neutralizantes cruzados conforme m@ r MN (grau > 20)

foi a seguinte:

18 — 59 anos gual e superior a 60 anos
Estirpe onesia/05/2005
21 dias apds a 2’ 21 dias apds a 2° dose
Taxa de seroneutraliza¢do* 35,1% v 54,8%
* Grau MN > 20 Q
Vacinacées de reforco heterologas )

Foi administrada uma vacinagdo heterdlogale @ com uma formulagdo de 7,5 ug sem adjuvante
da vacina contra a estirpe A/Indonesia/05/200 te um prazo de 12 a 24 meses depois da primeira
vacinacdo com duas doses da vacina conjeaga estiNye A/Vietnam/1203/2004 em trés ensaios clinicos,
em adultos entre os 18 € 0s 59 anos §
administrada uma vacinagao de re
em individuos imunocomprometaos Wgloentes com doengas cronicas.

As taxas de seronecutraliz N@u MN > 20) 21 dias apds uma vacinagdo de reforco
e 7,5 pg da vacina contra a estirpe A/Indonesia/05/2005,
6logas e heterologas, foram as seguintes:

18 — 59 anos Igual e superior a 60 anos
A/Vietnam A/Indonesia A/Vietnam A/Indonesia
89,8% 86,9% 82,9% 75,3%
de seroneutralizagdo* Individuos imunocomprometidos Doentes com doengas cronicas
Testado contra A/Vietnam A/Indonesia A/Vietnam A/Indonesia
Refor¢o aos 12 — 24 meses 71,6% 65,7% 77,5% 70,8%

Grau MN > 20

Um reforgo com uma féormula de 7,5 ug sem adjuvante da vacina para a estirpe A/Indonesia/05/2005,
administrado 12 meses ap6s uma primeira vacinagdo de dose Uinica com a vacina contra a estirpe
A/Vietnam/1203/2004, foi também avaliado em adultos entre os 18 € os 59 anos.



As taxas de seroneutraliza¢ao (Grau MN > 20) 21 dias ap6s uma vacinagdo de refor¢o aos 12 meses
com a dose de 7,5 ug da vacina contra a estirpe A/Indonesia/05/2005, testada contra as estirpes
homologas e heterdlogas, foram as seguintes:

Taxa de seroneutraliza¢do*
Testado contra A/Vietnam A/Indonesia
Reforgo aos 12 meses 85,9% 92,9%
* Grau MN > 20

Bebés, criancas e adolescentes
Resposta imunitdria contra A/Vietnam/1203/2004 (H5N1)

Um ensaio clinico avaliou a imunogenicidade da vacina contra a estirpe A/Vietnam/1203/2004 eb
criangas e adolescentes dos 9 aos 17 anos (N=288), em criancas dos 3 aos 8 anos (N=146) ¢
e criangas dos 6 aos 35 meses (N=33), seguindo o esquema de vacinagdo de 0, 21 dias. %

L 2
Apbs a vacinacdo, a taxa de individuos com graus de anticorpos neutralizantes > 20 a
seroconversao e o fator de seroconversao conforme medi¢do por MN, em bebés, giiaWgas
e adolescentes dos 6 meses aos 17 anos, foram os seguintes:

. 9— 17 anos 3-8 anos = 35 meses

El?szuo detr lizacio (MN 21 dias apos a 21 dias ap6s a 21 dias apos a
microneutralizagao (MN) 1.2 dose 2.2 dose 1.2 dose 22 1.2 dose 2.2 dose
Taxa de seroneutralizagdo*  52,6% 85,4% 17,1% 2,9% 3,0% 68,8%
Taxa de seroconversao** 9,1% 31,8% 16,4% @% 9,1% 65,6%
Fator de seroconversao*** 1,6 3,1 2,1 a 1,4 6,8

¥ Grau MN=>20 W

**  >aumento de 4 vezes no grau MN

*#%  aumento médio geométrico

Vacinacoes de reforco heterologas . ®

Foi administrada uma vacinagdo heterd e relyr¢o com uma formulagdo de 7,5 ug sem adjuvante
da vacina contra a estirpe A/Indone$y 5 12 meses depois da primeira vacina¢do com duas

doses da vacina contra a estirpe ﬁ( 1203/2004 em criangas e adolescentes dos 9 aos 17 anos
n

(N=196), em criangas dos 3 aos oWN=79) e em bebés ¢ criancas dos 6 aos 35 meses (N=25).

As taxas de seronecutraliz u MN > 20) 21 dias apds uma vacinacao de refor¢o com a dose
de 7,5 ng da vacina co irpe A/Indonesia/05/2005, testada contra as estirpes homologas

e heterologas, fora gintes:
Taxa de z — 17 anos 3 — 8 anos 6 — 35 meses
seroneus ﬁ *
Testado x A/Vietnam Al/Indonesia  A/Vietnam A/Indonesia A/Vietnam  A/Indonesia
Refg 94,1% 93,1% 94,7% 97,2% 100,0% 100,0%

ntormacdes de estudos ndo clinicos

eficécia protetora do VEPACEL contra a morbilidade e mortalidade induzidas pela infe¢cdo com
doses letais de virus da gripe das aves HSN1 altamente patogénicos foi avaliada ndo clinicamente num
modelo para experiéncia com furdes.

Dezasseis furdes foram divididos em dois coortes e vacinados nos dias 0 e 21 com 7,5 pg da
vacina A/Vietnam/1203/2004 ou com um placebo. Todos os furdes foram infetados de forma
intranasal no dia 35, com uma dose elevada da estirpe altamente infeciosa HSN1 do virus
A/Vietnam/1203/2004 e monitorizados durante 14 dias. Os furdes vacinados com a dose de 7,5 ug
da vacina A/Vietnam/1203/2004 demonstraram uma taxa elevada de seroconversdo. A vacina
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A/Vietnam/1203/2004 ofereceu protegdo contra a infegdo homodloga, evidenciada pela sobrevivéncia
total, perda de peso reduzida, um aumento de temperatura menos pronunciado e mais curto,

uma redu¢do menos marcada na contagem de linfocitos e na redugdo da inflamagao e necrose do bolbo
olfativo e cérebro, nos grupos vacinados, em comparagdo com os animais de controlo. Todos os
animais de controlo sucumbiram a infegao.

5.2 Propriedades farmacocinéticas
Nao aplicavel.
5.3 Dados de seguranca pré-clinica O

Os estudos nao clinicos demonstraram ligeiras alteracdes nos niveis de calcio e das enzimas hepd
num estudo de toxicidade de dose repetida em ratos. As alteragdes clinicamente significativ

enzimas hepaticas e niveis de calcio ndo foram observadas até a data em estudos ch’nicow S.
2 4

Estudos em animais de toxicidade reprodutiva e de desenvolvimento ndo indicam e & astos no
que respeita a fertilidade da mulher, desenvolvimento embrional/fetal e toxicidab pos-natal.

6. INFORMACOES FARMACEUTICAS 0

6.1 Lista dos excipientes ®
Trometamol a 0

Cloreto de sodio

Agua para preparagdes injetaveis @
Polisorbato 80 Q

'
6.2 Incompatibilidades . @
Na auséncia de estudos de compatibilid@%dicamento nao deve ser misturado com outros

medicamentos. \
6.3 Prazo de validade Q

2 anos

A vacina deve ser utjligda®mediatamente apos a primeira abertura. Contudo, foi demonstrada
estabilidade quim@ ca durante 3 horas a temperatura ambiente.

6.4 Prgd Qs)speciais de conservacao

Cons rigorifico (2 °C — 8 °C).

a ar.
r na embalagem de origem para proteger da luz.

Natureza e contetido do recipiente

Uma embalagem de 20 frascos multidose (vidro tipo I) de 5 ml de suspensdo (10 doses de 0,5 ml)
com rolha (borracha de bromobutilo).
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6.6 Precaucdes especiais de eliminacio e manuseamento
Deve deixar-se a vacina atingir a temperatura ambiente antes de utilizar. Agite antes de utilizar.
Inspecione visualmente a suspensao antes da administragdo. Em caso de particulas e/ou aparéncia

anormal, a vacina deve ser eliminada.

A vacina contém 10 doses de 0,5 ml.
Cada dose de 0,5 ml da vacina ¢ retirada para uma seringa para injegao.

Qualquer vacina ndo utilizada ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias locais.

7. TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO 6
Ology Bioservices Ireland LTD %
Wilton Park House ¢

Wilton Place \

Dublin 2 &
D02P447 O
Ireland 0

8. NUMERO DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO @CADO

EU/1/12/752/001 82 O

9. DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/R@ACAO DA AUTORIZACAO
DE INTRODUCAO NO MERCADO 4

Data da primeira autorizacgao: 17/02/2012
Data da ultima revisao: 04/01/2017 O

10. DATA DA REVISAO D@'o

Esta disponivel informagj orizada sobre este medicamento no sitio da Internet da Agéncia
Europeia de Medicame, A): http://www.ema.europa.cu/.

Lo
O
\
O
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' Este medicamento esta sujeito a monitorizagdo adicional. Isto ird permitir a rapida identificacao de
nova informagdo de seguranca. Pede-se aos profissionais de saude que notifiquem quaisquer suspeitas
de reagdes adversas. Para saber como notificar reagdes adversas, ver secgao 4.8.

1. NOME DO MEDICAMENTO

VEPACEL, suspensao injetavel em seringa pré-cheia
Vacina contra a pré-pandemia da gripe (H5SN1) (virido total, inativado, preparado em cultura de
células)

2. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA 6

1 dose (0,5 ml) contém: . @

Virus da gripe (virido total, inativado), contendo antigénios* de tensao:

A/Vietnam/1203/2004 (H5N1) 7,5 microgramas** \O&

* produzido em células Vero
**  hemaglutinina
A vacina esta disponivel numa seringa unidose pré-cheia. %

Lista completa de excipientes, ver sec¢do 6.1. e®0

3. FORMA FARMACEUTICA Q

'
Suspensao injectavel. ’\®

Suspensao translucida a opalescente.

4. INFORMACOES CLiNE&\,

4.1 Indicacodes terapéuti

Imunizag@o ativa cont ub¥po H5N1 do virus da gripe A.

em dados de imunogenicidade de individuos com idade igual ou superior

Esta indicacao ba
) nistracao de duas doses de vacina preparada com estirpes do subtipo H5N1

a 6 meses,@pfa
(ver sec

Ous cina deve estar de acordo com as recomendagdes oficiais.
sologia e modo de administraciao
sologia
Adultos e criangas a partir dos 6 meses:
Uma dose de 0,5 ml na data definida.
Deve administrar-se uma segunda dose de 0,5 ml apds um intervalo de, pelo menos, trés semanas.
Outras populagoes pediatricas

Nao existem dados disponiveis sobre a seguranca e eficacia de VEPACEL em criangas com menos de
6 meses de idade.
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Modo de administracao
A imunizagado deve ser efetuada por inje¢ao intramuscular no musculo deltoide ou na regido
antero-lateral da coxa, consoante a massa muscular.

Consulte a se¢do 6.6 para obter instrugoes de administragao.
4.3 Contraindicacoes

Antecedentes de reagdes anafilaticas a substancia ativa, ou a qualquer um dos excipientes
mencionados na secgdo 6.1, ou a vestigios de residuos (formaldeido, benzonase, sacarose, tripsina,
proteina de células hospedeiras Vero). Se a vacinagao for considerada necessaria, devem estar

imediatamente disponiveis meios de reanimagdo, em caso de necessidade (ver secgdo 4.4). to

4.4 Adverténcias e precaucoes especiais de utilizacdo

Esta vacina pode conter vestigios de formaldeido, benzonase, sacarose, tripsina e pro¥ '%élulas
hospedeiras Vero, que sdo utilizados durante o processo de fabrico. Desta forma, p rrer
reagoes de hipersensibilidade.

Tal como com todas as vacinas injetaveis, deve sempre dispor-se de superva ica e tratamento
médico adequado para utilizacdo imediata, caso ocorram acontecimentosqgalygiticos raros apos
a administra¢do da vacina.

Foram notificadas reagdes de hipersensibilidade, incluindo ana ia, apos a utilizacdo de uma vacina
da gripe HIN1 derivada de células Vero com virido total e , administrada durante um periodo
de pandemia. Tais rea¢des ocorreram em doentes com an es de alergias multiplas e em doentes

sem alergias conhecidas.

A imunizagdo deve ser adiada nos doentes com ca tbril grave ou infegdo aguda.
L 2
VEPACEL nao pode ser administrada por via scular.
Nao existem dados sobre a utilizacal ACEL por via subcutanea. Desta forma, os prestadores

de cuidados de saude deverdo ava
a individuos com trombocitopentgou

intramuscular, a ndo ser que @

A resposta dos antico enNJoentes com imunossupressao endogena ou iatrogénica pode
ser insuficiente.

eficios e potenciais riscos da administragdo da vacina
alquer tipo de hemorragia que possa contraindicar a injecao
ciais beneficios sejam superiores ao risco de hemorragias.

Pode ndo ser itz)i%ma resposta imunitaria protetora em todos os individuos que recebam a vacina

(ver sec g \

4.5 g es medicamentosas e outras formas de interacio
sficm dados sobre a administracdo concomitante de VEPACEL com outras vacinas. Contudo,
ministragdo concomitante com outra vacina estiver indicada, a imunizagao deve ser realizada
m membros diferentes. Deve assinalar-se que as reagdes adversas podem ser mais intensas.
Nao deve ser administrada imunoglobulina com VEPACEL a menos que seja necessario durante uma
emergéncia médica para fornecer protecao imediata. Se necessario, VEPACEL pode ser administrada

ao mesmo tempo que a imunoglobulina normal ou especifica em membros separados.

A resposta imunologica pode ser reduzida se o doente estiver a fazer tratamento com
imunossupressores.
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Apos a vacinagdo contra a gripe, podem ser obtidos resultados falsos-positivos em testes serologicos
com o método ELISA para detetar anticorpos contra o virus da imunodeficiéncia humana (VIH-1),
virus da hepatite C e especialmente HTLV-1. Nesses casos, o método western blot € negativo. Estes
resultados falsos-positivos transitorios podem dever-se a producao de [gM em resposta a vacina.

4.6 Fertilidade, gravidez e aleitamento
A seguranga da VEPACEL durante a gravidez e aleitamento ndo foi avaliada em estudos clinicos.

Os estudos em animais com vacinas da estirpe HSN1 (A/Vietnam/1203/2004 ¢ A/Indonesia/05/2005)
ndo indicam efeitos nefastos diretos ou indiretos no que respeita a fertilidade, gravidez,

desenvolvimento embrional/fetal, parto ou desenvolvimento pos-natal (ver secgdo 5.3). to

Os prestadores de cuidados de saude devem considerar cuidadosamente os potenciais riscos @

e beneficios de cada doente em particular antes de prescrever VEPACEL.
2 4

A utilizacdo de VEPACEL durante a gravidez e aleitamento pode ser considerada N ¢do de
pré-pandemia, tomando em conta recomendacgdes oficiais.

4.7 Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas :\:

Os efeitos de VEPACEL sobre a capacidade de conduzir e utilizar mw o reduzidos.

4.8 Efeitos indesejaveis O
a)  Resumo do perfil de seguranca a@
. Adultos, idosos e grupos de risco especia‘is Q

Foram efetuados estudos clinicos com a va
vacinas H5N1) em cerca de 3700 individuos (

(ver sec¢do 5.1 para mais informagdes sobre as
aos 59 anos e com 60 anos ou mais) e grupos de

risco especiais de aproximadamente 30Qgm§vidus cada, incluindo individuos imunocomprometidos
e doentes com doengas cronicas. As % hdversas observadas sdo apresentadas na tabela abaixo.

O perfil de seguranca em individ@unocomprometidos e doentes com doencas cronicas
¢ semelhante ao perfil de seg@ m adultos e idosos saudaveis.

. Bebés, criangas

Criangas e adoles s 3 aos 17 anos:

Num ensaip cl 0 adolescentes dos 9 aos 17 anos e 153 criangas dos 3 aos 8 anos receberam
a vacina % cidéncia e natureza dos sintomas apos a primeira e segunda vacinagdes foram
semelha% bservadas em adultos e idosos saudaveis.

el 1ancas dos 6 aos 35 meses:
aio clinico, a vacina HSN1 foi administrada em 36 bebés ¢ criangas dos 6 aos 35 meses.

s reagdes adversas observadas num ensaio clinico pediatrico com a vacina H5SN1 sdo apresentadas
abaixo.

b)  Lista tabulada de reacdes adversas

As reacdes adversas sdo apresentadas de acordo com a seguinte frequéncia:
Muito frequentes (>1/10)

Frequentes (>1/100, <1/10)

Pouco frequentes (>1/1.000, <1/100)
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Raros (>1/10.000, <1/1.000)
Muito raros (<1/10.000).

Reacdes adversas (adultos e idosos)

Classe de Sistema de Orgdios (CSO) Termo MedDRA preferencial Frequéncia
INFECOES E INFESTACOES Rinofaringite Frequentes
DOENCAS DO SANGUE E DO SISTEMA Linfadenopatia Pouco frequentes
LINFATICO
PERTURBACOES DO FORO PSIQUIATRICO | Insonia Pouco frequentes
DOENCAS DO SISTEMA NERVOSO Cefaleia Muito frequentes

Tonturas Pouco frequentes
Sonoléncia Pouco frequent

Perturbagdo sensorial (parestesia,
disestesia, disestesia oral, hipoestesia,
disgueusia e sensagao de ardor)
Sincope

Frequentes

Pouco gkqu

AFECOES OCULARES

Conjuntivite
Irritagdo ocular

tes
uentes

AFECOES DO OUVIDO E DO LABIRINTO

Vertigens
Dor de ouvidos
Perda de audigdo repentina

co frequentes
ouco frequentes

VASCULOPATIAS Hipotensdo Pouco frequentes

DOENCAS RESPIRATORIAS, TORACICAS | Dor orofaringea Frequentes

E DO MEDIASTINO Tosse @. Frequentes
Dispneia Pouco frequentes

Congestio nasal O

Pouco frequentes
Pouco frequentes
Pouco frequentes

DOENCAS GASTROINTESTINAIS

L

Rinorreia a
Garganta sec@
Diarreia
VémitoQ

‘I’ ca

0, ominal
sia

Frequentes

Pouco frequentes
Pouco frequentes
Pouco frequentes
Pouco frequentes

AFECOES DOS TECIDOS CUTANEOS
E SUBCUTANEOS

N

i
%ridrose
O Prfido

Erupcdo cutanea

Frequentes
Frequentes
Pouco frequentes

Urticaria Pouco frequentes
AFECOES MUSCULOSQUELE S ®DOS | Artralgia Frequentes
TECIDOS CONJUNTIVOS Mialgia Frequentes
PERTURBACOES GERA RACOES | Fadiga Muito frequentes
DO LOCAL DE ADM AO Pirexia Frequentes
Arrepios Frequentes
Mal-estar geral Frequentes
Estado gripal Pouco frequentes

o>
O
%,

Mal-estar toracico

Reagdes no local de injegdo

dor no local de injecéo
Induragao no local de injecao
Eritema no local de injecao
Inchacgo no local de injecao
Hemorragia no local de inje¢ao
Irritagdo no local de injegao
Prurido no local de injecao
Alteragdo do movimento no
local de injegdo

Pouco frequentes

Muito frequentes
Frequentes
Frequentes
Frequentes
Frequentes
Pouco frequentes
Pouco frequentes
Pouco frequentes
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Reagdes adversas (bebés, criangas ¢ adolescentes)

Classe de Sistema de Termo MedDRA Frequéncia
Orgdos (CSO) preferencial 6 — 35 meses 3 -8 anos 9 — 17 anos
INFECOES Rinofaringite Frequentes Frequentes Frequentes
E INFESTACOES
DOENCAS DO Apetite diminuido Frequentes Pouco Pouco
METABOLISMO E DA frequentes frequentes
NUTRICAO
PERTURBACOES DO Insonia - - Pouco
FORO PSIQUIATRICO frequentes
Perturbagdo do sono Frequentes - -
DOENCAS DO SISTEMA Tonturas - - Pouco
NERVOSO frequente
Cefaleia - Frequentes Muit
fre L@
Choro Frequentes - .
Sonoléncia Muito - -
frequentes
Hipoestesia - - ouco
frequentes
AFECOES OCULARES Irritagdo ocular - Pou -
fr@s
AFECOES DO OUVIDO Vertigens - Pouco
E DO LABIRINTO ‘& frequentes
DOENCAS Tosse - uco Pouco
RESPIRATORIAS, O frequentes frequentes
TORACICAS E DO Dor orofaringea - ? Frequentes Frequentes
MEDIASTINO Rinorreia - % Pouco Pouco
frequentes frequentes
DOENCAS Dor abdominal - Frequentes
GASTROINTESTINAIS Nausea ' Fréquentes Frequentes Frequentes
Vomitos * ® Frequentes Frequentes Frequentes
Diarreia Frequentes Pouco Pouco
frequentes frequentes
AFECOES DOS TECIDOS Hipery 00 Frequentes Pouco Frequentes
CUTANEOS E K frequentes
SUBCUTANEOS Prffi - - Pouco
frequentes
AFECOES Igia - Frequentes Frequentes
MUSCULOSQUELETIC lgia - Frequentes Frequentes
E DOS TECIDOS ores nas extremidades | - - Pouco
CONJUNTIVOS frequentes

O
%,
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O

Reagdes adversas (bebés, criangas ¢ adolescentes)
Classe de Sistema de Termo MedDRA Frequéncia
Orgdos (CSO) preferencial 6 — 35 meses 3 -8 anos 9 — 17 anos
PERTURBACOES GERAIS | Dor no local de injecio | Muito Muito Muito
E ALTERACOES DO frequentes frequentes frequentes
LOCAL DE Indurag@o no local de Frequentes Frequentes Frequentes
ADMINISTRACAO injecdo
Eritema no local de Frequentes Frequentes Frequentes
injecao
Inchago no local de Frequentes Frequentes Frequentes
injecao
Hemorragia no local de | Frequentes Frequentes Pouco
inje¢do frequente
Prurido no local de - Pouco Pouv@
injecao frequentes ue
Dor axilar - Pouco *Jo
frequentes entes
Fadiga - Freq 0 Frequentes
Pirexia Muito Fre % Pouco
frequentes frequentes
Arrepios - Frequentes
Irritabilidade Muito ‘b. -
frequentes
Mal-estar geral - Frequentes Frequentes
Estado gripal - a Pouco Pouco
@ frequentes frequentes
. Farmacovigilancia pés-comercializagdo ‘

Nao estdo disponiveis dados de farmacovigfx@-comercializa(;éo para o VEPACEL.

Celvapan (HIN1)v

Da farmacovigilancia pds-comercia
foram notificadas as seguintes re

pois ndo pode ser calculada a paiMgd
Doengas do sistema imury @

acao anafilatica, hipersensibilidade

Doengas do sistema n

Afecdes dos tecidogegUl
Afecdes musculo%’

Vacinas

nvulsao febril

ara gripe sazonal

equentes: reacdo cutanea generalizada

eds e subcutaneos: angiedema
cas e dos tecidos conjuntivos: dores nas extremidades

@ vacina HIN1com virido total, derivado de células Vero,
ersas (a frequéncia destas reagdes adversas ¢ desconhecida,
dados disponiveis):

Oes adversas graves foram notificadas no periodo de vigilancia pds-comercializacao
rivalentes interpandémicas derivadas do ovo:

0S: neuralgia, trombocitopenia transitoria. Foram notificadas reagdes alérgicas que, em casos raros,

uziram choque.

Muito raros: vasculite com comprometimento renal transitdorio. Perturbagdes neurologicas, tais como
encefalomielite, nevrite e sindrome de Guillain Barré.

Notificacdo de suspeitas de reacOes adversas

A notificacdo de suspeitas de reacdes adversas apos a autorizagao do medicamento ¢ importante,
uma vez que permite uma monitorizagdo continua da relag@o beneficio-risco do medicamento. Pede-se
aos profissionais de satide que notifiquem quaisquer suspeitas de reagdes adversas através do sistema

nacional de notificagdo mencionado no Apéndice V.
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4.9 Sobredosagem

Nao foram descritos casos de sobredosagem para VEPACEL.

5. PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS
5.1 Propriedades farmacodinimicas
Grupo farmacoterapéutico: Vacinas da gripe, codigo ATC:JO7BBO1 O

Esta seccdo descreve a experiéncia clinica com a vacina HSN1.

As vacinas contra a pandemia e pré-pandemia contém antigénios da gripe que sao difer@
adps

que estdo atualmente nos virus da gripe circulantes. Estes antigénios podem ser cons mo
antigénios “novos” ¢ simulam uma situagdo em que a populacao alvo ¢é 1munologlc

sensibilizada. A informacao obtida com as vacinas H5N1 ira suportar uma estra vacinacao que,
provavelmente, serd utilizada para a vacina da pandemia: dados de i imunoge 'hmca seguranca
e reatogenicidade obtidos com as vacinas HSN1 sdo relevantes para as vam ra a pandemia

¢ pré-pandemia.

Adultos, idosos e grupos de risco especiais ®
Resposta imunitdria contra A/Vietnam/1203/2004 (H5N1)

Trés ensaios clinicos avaliaram a imunogenicidade da Va? a estirpe
d

A/Vietnam/1203/2004 em adultos com 18 — 59 anos (N= m dois estudos clinicos em
individuos com mais de 60 anos (N=391), seguindo o e vacinagdo de 0, 21 dias. Além disso,
a imunogenicidade foi também avaliada num estudo 0@3 em grupos de risco especificos de
individuos imunocomprometidos (N=122) e do$ conPdoengas cronicas (N=123), seguindo

o0 esquema de vacinagdo de 0,-21 dias. . @

Imunogenicidade em adultos entre os 1 %()S (N=961) e em individuos com idade igual
e superior a 60 anos (N=391)

Apbs a vacinacdo primaria, a taxe{de Wdividuos com graus de anticorpos neutralizantes > 20, a taxa de
seroconversao ¢ o fator de se rsao medidos por ensaio de microneutralizacdo (MN), em adultos
dos 18 aos 59 anos e em { idade igual e superior a 60 anos, foram os seguintes:

18 — 59 anos Igual e superior a 60 anos
21 dias apds a 21 dias apos a
1" dose 2" dose 1" dose 2" dose
Taxa de s& n@zaqéo* 44,4% 69,7% 51,9% 69,2%
Taxa de & SA0** 32,7% 56,0% 13,3% 23,9%
Fator dd Rp1versao™** 3,0 4.5 2,0 2,6
* NN > 20

aumento médio geométrico
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Imunogenicidade em individuos imunocomprometidos (N=122) e em doentes com doencas
cronicas (N=123)

Apbs a vacinacao, a taxa de individuos com graus de anticorpos neutralizantes > 20,
as taxas de seroconversdo e o fator de seroconversao conforme medi¢ao por MN em individuos
imunocomprometidos ¢ doentes com doengas cronicas foram os seguintes:

Individuos imunocomprometidos Doentes com doengas cronicas
- 2l diasaposa ‘ 21 diasapoésa
1 dose 2 dose 1 dose 2 dose

Taxa de seroneutralizagdo™ 24.8% 41,5% 44,3% 64,2%
Taxa de seroconversao** 9,1% 32,2% 17.2% 35,0% O
Fator de seroconversao*** 1,6 2,5 2,3 3,0

* Grau MN > 20

ok > aumento de 4 vezes no grau MN

% aumento médio geométrico . @

Resposta imunitdria de reacdo cruzada contra estirpes de H5N1 relacionadas &
No estudo clinico em individuos adultos entre os 18 € 0s 59 anos (N=265) ¢ em §

igual e superior a 60 anos (N=270), apds a vacinagdo com a vacina para a es&
A/Vietnam/1203/2004, a taxa de individuos com anticorpos neutralizantes$

por MN (grau > 20) foi a seguinte:
18 — 59 anos %gual e superior a 60 anos

Estirpe onesia/05/2005

om idade

s conforme medigao

21 dias apds a 2’ 21 dias apds a 2° dose
Taxa de seroneutraliza¢do* 35,1% v 54,8%
* Grau MN > 20 Q
Vacinacées de reforco heterologas )

Foi administrada uma vacinagdo heterdlogale @ com uma formulagdo de 7,5 ug sem adjuvante
da vacina contra a estirpe A/Indonesia/05/200 te um prazo de 12 a 24 meses depois da primeira
vacinacdo com duas doses da vacina conjeaga estiNye A/Vietnam/1203/2004 em trés ensaios clinicos,
em adultos entre os 18 € 0s 59 anos §
administrada uma vacinagao de re
em individuos imunocomprometaos Wgloentes com doencas cronicas.

As taxas de seroneutraliz u MN > 20) 21 dias apds uma vacinagao de reforco
e 7,5 pg da vacina contra a estirpe A/Indonesia/05/2005,

6logas e heterologas, foram as seguintes:

18 — 59 anos Igual e superior a 60 anos
A/Vietnam A/Indonesia A/Vietnam A/Indonesia
89,8% 86,9% 82,9% 75,3%
de seroneutralizagdo* Individuos imunocomprometidos Doentes com doengas cronicas
Testado contra A/Vietnam A/Indonesia A/Vietnam A/Indonesia
Refor¢o aos 12 — 24 meses 71,6% 65,7% 77,5% 70,8%

Grau MN > 20
Um reforgo com uma féormula de 7,5 ug sem adjuvante da vacina para a estirpe A/Indonesia/05/2005,

administrado 12 meses ap6s uma primeira vacinagdo de dose Uinica com a vacina contra a estirpe
A/Vietnam/1203/2004, foi também avaliado em adultos entre os 18 € os 59 anos.
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As taxas de seroneutraliza¢ao (Grau MN > 20) 21 dias ap6s uma vacinagdo de refor¢o aos 12 meses
com a dose de 7,5 ug da vacina contra a estirpe A/Indonesia/05/2005, testada contra as estirpes
homologas e heterdlogas, foram as seguintes:

Taxa de seroneutraliza¢do*
Testado contra A/Vietnam A/Indonesia
Refor¢o aos 12 meses 85,9% 92,9%
* Grau MN > 20

Bebés, criancas e adolescentes
Resposta imunitaria contra A/Vietnam/1203/2004 (H5N1)

Um ensaio clinico avaliou a imunogenicidade da vacina contra a estirpe A/Vietnam/1203/2004 eb
criangas e adolescentes dos 9 aos 17 anos (N=288), em criancas dos 3 aos 8 anos (N=146) ¢
e criangas dos 6 aos 35 meses (N=33), seguindo o esquema de vacinagdo de 0, 21 dias. %

L 2
Apbs a vacinagdo, a taxa de individuos com graus de anticorpos neutralizantes > 20 a
seroconversao e o fator de seroconversao conforme medi¢do por MN, em bebés, giiaWgas
e adolescentes dos 6 meses aos 17 anos, foram os seguintes:

. 9—17 anos 3 —8anos = 35 meses

El?szuo detr lizacio (MN 21 dias ap6s a 21 dias ap6s a 21 dias ap6s a
microneutralizagao (MN) 1.2 dose 2.2dose 1.2dose 22 1.2 dose 2.2dose
Taxa de seroneutralizagdo*  52,6% 85,4% 17,1% 2,9% 3,0% 68,8%
Taxa de seroconversao** 9,1% 31,8% 16,4% éz% 9,1% 65,6%
Fator de seroconversdo*** 1,6 3,1 2,1 a 1.4 6,8

¥ GrauMN =20 W

**  >aumento de 4 vezes no grau MN

*#%  aumento médio geométrico

Vacinacoes de reforco heterologas . @

Foi administrada uma vacinagdo heterd e relyr¢o com uma formulagdo de 7,5 ug sem adjuvante
da vacina contra a estirpe A/Indone$y (@5 12 meses depois da primeira vacinagdo com duas
doses da vacina contra a estirpe &1/1203/2004 em criangas e adolescentes dos 9 aos 17 anos
(N=196), em criangas dos 3 aos %(N=79) e em bebés e criangas dos 6 aos 35 meses (N=25).

As taxas de seronecutraliz u MN > 20) 21 dias apds uma vacinacao de refor¢o com a dose
de 7,5 ng da vacina co irpe A/Indonesia/05/2005, testada contra as estirpes homologas

e heterologas, fora intes:
. z 9—17 anos 3-8 anos 6 —35 meses

A/Vietnam Al/lndonesia  A/Vietnam  A/Indonesia  A/Vietnam  A/Indonesia
94,1% 93,1% 94,7% 97,2% 100,0% 100,0%

acoes de estudos ndo clinicos
ficacia protetora do VEPACEL contra a morbilidade e mortalidade induzidas pela infe¢do com
oses letais de virus da gripe das aves HSN1 altamente patogénicos foi avaliada ndo clinicamente num
modelo para experiéncia com furdes.

Dezasseis furdes foram divididos em dois coortes e vacinados nos dias 0 e 21 com 7,5 pg da

vacina A/Vietnam/1203/2004 ou com um placebo. Todos os furdes foram infetados de forma
intranasal no dia 35, com uma dose elevada da estirpe altamente infeciosa HSN1 do virus
A/Vietnam/1203/2004 e monitorizados durante 14 dias. Os furdes vacinados com a dose de 7,5 ug
da vacina A/Vietnam/1203/2004 demonstraram uma taxa elevada de seroconversdo. A vacina
A/Vietnam/1203/2004 ofereceu protecdo contra a infe¢gdo homologa, evidenciada pela sobrevivéncia
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total, perda de peso reduzida, um aumento de temperatura menos pronunciado e mais curto,

uma reducdo menos marcada na contagem de linfocitos e na redug@o da inflamagdo e necrose do bolbo
olfativo e cérebro, nos grupos vacinados, em comparagdo com os animais de controlo. Todos os
animais de controlo sucumbiram a infecao.

5.2 Propriedades farmacocinéticas

Nao aplicavel.

5.3 Dados de seguranca pré-clinica

Os estudos nao clinicos demonstraram ligeiras alteragdes nos niveis de calcio e das enzimas hepa O
num estudo de toxicidade de dose repetida em ratos. As alteragdes clinicamente significativas nal

enzimas hepaticas e niveis de calcio ndo foram observadas até a data em estudos clinicos huyfa

Estudos em animais de toxicidade reprodutiva e de desenvolvimento ndo indicam efﬁ@os no

que respeita a fertilidade da mulher, desenvolvimento embrional/fetal e toxicidade [ﬂ oW natal.

6. INFORMACOES FARMACREUTICAS 0’\:
6.1 Lista dos excipientes %

Trometamol
Cloreto de sodio a 0

Agua para preparagdes injetaveis @

Polisorbato 80 Q
6.2 Incompatibilidades )
*
Na auséncia de estudos de compatibilidade, es icamento ndo deve ser misturado com outros
medicamentos.

6.3 Prazo de validade \:
2 anos @Q

6.4 Precaucdes esp is 8¢ conservacao

Conservar no friggfi °C-8°C).

Néo congelar.

Conserv bglagem de origem para proteger da luz.

6.5 E a e conteudo do recipiente
alagem de uma seringa pré-cheia unidose (vidro tipo I) que contém 0,5 ml de suspensdo
wx el com rolha de émbolo sem latex (borracha de halogenobutilo), sem agulhas.
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6.6 Precaucdes especiais de eliminacio e manuseamento
Deve deixar-se a vacina atingir a temperatura ambiente antes de utilizar. Agite antes de utilizar.
Inspecione visualmente a suspensao antes da administragdo. Em caso de particulas e/ou aparéncia

anormal, a vacina deve ser eliminada.

Ap0s retirar a tampa da seringa, inserir imediatamente a agulha e remover a tampa da agulha antes da
administracio.

Assim que a agulha estiver inserida, a vacina deve ser administrada imediatamente.

Qualquer vacina nao utilizada ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias locto

Ology Bioservices Ireland LTD
Wilton Park House

7. TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO @
L

Wilton Place O

Dublin 2 0

D02P447

Ireland %

8. NUMERO DA AUTORIZACAO DE INTRODIPZ? (@MERCADO

EU/1/12/752/002 Q

'
9. DATA DA PRIMEIRA AUTORIZA %NOVACAO DA AUTORIZACAO
DE INTRODUCAO NO MERCADO

Data da primeira autorizagao:17/02A 10
Data da ultima revisdo: 04/01/2016

10. DATA DA REVI TEXTO

Esta disponivel info

Europeia de Medi@
6\

ormenorizada sobre este medicamento no sitio da Internet da Agéncia
s (EMA): http://www.ema.europa.cu/.
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ANEXO II

FABRICANTE(S) DA(S) SUBSTA]( 'ATIVA(S) DE ORIGEM
BIOLOGICA E FABRICANTE( ONSAVEL(VEIS) PELA
LIBERTACAO DO LOTE‘

CONDICOES OU RESM RELATIVAS AO FORNECIMENTO
E UTILIZACAO

OUTRAS CON E REQUISITOS DA AUTORIZACAO DE
RCADO

INTRODUCTQ
CONDI U RESTRICOES RELATIVAS A UTILIZACAO
SEG ICAZ DO MEDICAMENTO

5§
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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 dos fabricantes da(s) substancia(s) ativa(s) de origem biologica

Baxter BioScience s.r.0.

Jevany Bohumil 138

CZ-281 63 Kostelec nad Cernymi lesy
Reptiblica Checa

Baxter AG
Uferstrasse 15
A-2304 Orth/Donau

Austria

Nome e endereco do(s) fabricante(s) responsavel(veis) pela libertacdo do lote ‘@

Baxter AG K
Uferstrasse 15 O
A-2304 Orth/Donau \
Austria 0

B. CONDICOES OU RESTRICOES RELATIVAS AO @VE: ;IMENTO E UTILIZACAO

Medicamento sujeito a receita médica (ver anexo I: resum%aracteristicas do medicamento,

seccdo 4.2). Q
. !

Libertacao oficial do lote
L 2

Nos termos do artigo 114.° da Diretiva 2001/8 ¥a libertacdo oficial do lote sera feita por um
laboratério estatal ou um laboratorio de@do p¥a esse efeito.

C. OUTRAS CONDI(;(")Es@QUISITos DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO

MERCADO @

. Relatorios Peri¢g®gosNe Seguranca

O Titular da Auto@ de Introdugdo no Mercado devera apresentar relatdrios periodicos de
seguranga 2ar@tj dicamento de acordo com os requisitos estabelecidos na lista Europeia de datas
de referéggi URD), tal como previsto nos termos do n.° 7 do artigo 107.°-C da

Diretiva /CE. Esta lista encontra-se publicada no portal europeu de medicamentos.

b@o de RPS quando VEPACEL ¢ utilizado durante a pandemia de gripe:
situacdo de pandemia, a frequéncia de submissdo dos relatorios periodicos de seguranca
eCificada no artigo 24.° do Regulamento (CE) n.° 726/2004 nao sera adequada para a monitorizacao

e seguranca da vacina contra a pandemia em que sdo esperados niveis elevados de exposicdo durante

um curto periodo de tempo. Tal situagdo requer a rapida notificagdo da informagdo de seguranga que

pode ter grandes implicagdes na relag@o risco-beneficio numa pandemia. A analise imediata dos dados

de seguranga cumulativos, a luz da extensa exposicdo, sera crucial para as decisdes regulamentares

e protecao da populagdo a ser vacinada. Adicionalmente, durante a pandemia, os recursos necessarios

para uma avaliacdo mais profunda dos Relatorios Periodicos de Segurancga no formato definido no

volume 9a das Rules Governing Medicinal Product da Unido Europeia podem néo ser adequados para

uma identificacdo rapida de um novo problema de seguranga.
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Como consequéncia, assim que a pandemia for declarada e a vacina da pré-pandemia utilizada,

o Titular da AIM deve submeter mais frequentemente os relatdrios periodicos de seguranga
simplificados com o formato e a periodicidade definidos no "CHMP Recommendations for the Core
Risk Management Plan for Influenza Vaccines prepared from viruses with the potential to cause

a pandemic and intended for use outside of the core dossier context" (EMEA/49993/2008), e nas suas
atualizagOes subsequentes.

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

e Plano de Gestiio do Risco (PGR) 60

O Titular da AIM deve efetuar as atividades e as intervengdes de farmacovigilancia requerl
e detalhadas no PGR apresentado no Mddulo 1.8.2. da Autorizagdo de Introdugao no Me
e quaisquer atualizagdes subsequentes do PGR acordadas.

Deve ser apresentado um PGR atualizado:

. A pedido da Agéncia Europeia de Medicamentos

° Sempre que o sistema de gestdo do risco for modificado, especialme &o resultado da
rececdo de nova informagdo que possa levar a alteragoes signiﬁcat@ perfil beneficio-risco
ou como resultado de ter sido atingido um objetivo importante acovigilancia ou
minimiza¢ao do risco).

Se a apresentacdo de um relatorio periddico de segurang cidir com a atualizagdo de um
PGR, ambos podem ser apresentados a0 mesmo tempo.

Lo
O
\
O
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

EMBALAGEM EXTERIOR - FRASCO COM 10 DOSES

| 1.  NOME DO MEDICAMENTO

VEPACEL, suspensdo injetavel em frasco multidose
Vacina contra a pré-pandemia da gripe (H5SN1) (virido total, inativado, preparado em cultura de
células)

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

1 dose (0,5 ml) contém: . $2
Virus da gripe (virido total, inativado), contendo antigénios de tensdo: :K\

A/Vietnam/1203/2004 (H5N1) 7,5 microgramas

3. LISTA DOS EXCIPIENTES %é

Trometamol

Cloreto de sodio a 0

Agua para preparagdes injetaveis

Polisorbato 80 Q
'

‘ 4. FORMA FARMACEUTICA E CON,

Suspensao injetavel

20 frascos para injetaveis multidose O
(10 doses de 0,5 ml por frasco) Q

| 5. MODO E VIA(S) INISTRACAO

Consultar o folhetqgs ativo antes de utilizar.
Via intramuscular
Deve deixgr-sfa v

Agitar a x ofizar.
Apoés a ir® abertura, a vacina deve ser utilizada imediatamente (dentro de 3 horas no méaximo).

a atingir a temperatura ambiente antes de utilizar.

DVERTENCIA 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
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8. PRAZO DE VALIDADE

EXP

9.  CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

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

UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMEN

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO N @
SE APLICAVEL

Py 3

Eliminar de acordo com os requisitos locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO ODUCAO NO
MERCADO

Ology Bioservices Ireland LTD

Wilton Park House a 0

Wilton Place

Dublin 2
D02P447 Q
Ireland |

12. NUMERO(S) DA AUTORIZA(@;\VTRODUC,&O NO MERCADO

EU/1/12/752/001 Q\

13. NUMERO DO L

Lote @

14. C ACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO |

TRUCOES DE UTILIZACAO |

16. INFORMACAO EM BRAILLE ‘

Foi aceite a justificagdo para ndo incluir a informagdo em Braille.
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

EMBALAGEM EXTERIOR - SERINGA PRE-CHEIA

| 1.  NOME DO MEDICAMENTO

VEPACEL, suspensdo injetavel numa seringa pré-cheia
Vacina contra a pré-pandemia da gripe (H5SN1) (virido total, inativado, preparado em cultura de
células)

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

1 dose (0,5 ml) contém: . $2
Virus da gripe (virido total, inativado), contendo antigénios de tensdo: :K\

A/Vietnam/1203/2004 (H5N1) 7,5 microgramas

3. LISTA DOS EXCIPIENTES %é

Trometamol

Cloreto de sodio a 0

Agua para preparagdes injetaveis

Polisorbato 80 Q
'

4. FORMA FARMACEUTICA E CON,

Suspensao injetavel

1 seringa pré-cheia (0,5 ml) \O

5. MODOE VIA(S) D ISTRACAO

Consultar o folheto 1 tivo antes de utilizar.
Via intramuscular.
Deve deixar-se
Agitar antqs dutilg

tingir a temperatura ambiente antes de utilizar.

TENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
RA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

ter fora da vista e do alcance das criancas.

| 7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

| 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

Eliminar de acordo com os requisitos locais.

. AZ
11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRO @NO
MERCADO

Ology Bioservices Ireland LTD \
Wilton Park House 0
Wilton Place
Dublin 2 @»
D02P447
Ireland

PO

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

|
EU/1/12/752/002 'S (b

13. NUMERO DO LOTE @
Lote Q

14. CLASSIFICA% ANTO A DISPENSA AO PUBLICO

ACAO EM BRAILLE

eite a justificacdo para ndo incluir a informacao em Braille.
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

ROTULO PARA FRASCO COM 10 DOSES

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

VEPACEL, suspensao injetavel
Vacina contra a pré-pandemia da gripe (HSN1)
LM.

2. MODO DE ADMINISTRACAO

Agitar antes de utilizar.

3. PRAZO DE VALIDADE

EXP
Apos a primeira abertura, utilizar imediatamente (dentro de 3 horas n@

4. NUMERO DO LOTE

Lote ‘ Q

L

5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME NIDADE

Frasco para injetaveis multidose (10@ 0,5 ml)

6. OUTRAS ) ]

Lo
O
\
O
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

ROTULO - SERINGA PRE-CHEIA UNIDOSE

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

VEPACEL, suspensao injetavel
Vacina contra a pré-pandemia da gripe (HSN1)
LM.

2. MODO DE ADMINISTRACAO

Agitar antes de utilizar.

3. PRAZO DE VALIDADE

EXP @.

4. NUMERO DO LOTE P
Lote Q
)
5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME DADE
A seringa pré-cheia (0,5 ml) O
X
6. OUTRAS

Lo
O
\
O
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TIRAS REMOVIVEIS (1 TIRA REMOVIVEL POR DOSE)

INDICACOES MINIMAS ANEXAS A EMBALAGEM EXTERIOR DE FRASCO
MULTIDOSE E SERINGA PRE-CHEIA

1. NOME DO MEDICAMENTO

VEPACEL

2. SUBSTANCIA ATIVA

A/Vietnam/1203/2004 (H5N1)

4°

3. PRAZO DE VALIDADE

EXP

4. NUMERO DO LOTE

Lote

5. OUTRAS

Logoétipo Ology Bioservices Ireland Ltd

Lo
O
\
O






Folheto informativo: Informacéo para o utilizador
VEPACEL, suspensio injetavel
Vacina contra a pré-pandemia da gripe (H5N1) (virido total, inativado,
preparado em cultura de células)

' Este medicamento esté sujeito a monitorizacdo adicional. Isto ird permitir a rapida identificacao de
nova informagdo de seguranca. Podera ajudar, comunicando quaisquer efeitos secundarios que tenha.
Para saber como comunicar efeitos secundarios, veja o final da sec¢do 4.

Leia com atengao todo este folheto antes de receber esta vacina, pois contém informacao

importante para si. E O

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

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

- Se tiver quaisquer efeitos secundarios, incluindo possiveis efeitos secundarios {150 i s
neste folheto, fale com o seu médico ou enfermeiro. Ver secgao 4.

O que contém este folheto: é

1. O que ¢ VEPACEL e para que ¢ utilizado \
2. O que precisa de saber antes de receber VEPACEL 0

3. Como VEPACEL ¢ dado @,

4. Efeitos secundarios possiveis

5. Como conservar VEPACEL O

6.

Contetido da embalagem e outras informagdes e®

1. O que ¢ VEPACEL e para que é utiliz-«ido Q

VEPACEL ¢ uma vacina para utilizagio em% @s com idade igual e superior a 6 meses.
Destina-se a ser administrada antes da préxim& emia da gripe para prevenir a gripe causada pelo

virus do tipo H5NI.

rapidamente em todo o mundo. RgsimM®mas da pandemia de gripe sdo semelhantes aos da gripe vulgar,

mas sdo geralmente mais gra@

Quando ¢ administrad, cMa a alguém, o sistema imunitario (o sistema de defesa natural do
organismo) produzz s Proprias defesas (anticorpos) contra a doenga. Nenhum dos componentes

A pandemia da gripe € um tipo @e ocorre de poucas em poucas décadas e que se espalha

da vacina pode pré¥v, a gripe.

) 4
Tal comygo cinas, VEPACEL pode ndo proteger totalmente todas as pessoas que sdo vacinadas.

@ue precisa de saber antes de receber VEPACEL
eve receber VEPACEL

- se teve anteriormente uma reagao alérgica grave a quaisquer componentes de VEPACEL (indicados
no final do folheto — sec¢o 6) ou a quaisquer substancias que possam estar presentes em vestigios
(reduzidos): formaldeido, benzonase, sacarose, tripsina, proteina de células hospedeiras Vero.

Os sinais de uma reagdo alérgica podem incluir erupg¢des da pele com comichdo, dificuldade em
respirar e inchaco da face ou da lingua. Contudo, numa situagdo de pandemia podera ser
apropriado receber a vacina, assegurando que se encontra imediatamente disponivel tratamento
médico apropriado em caso de reacgdo alérgica.

Se nao tiver a certeza, fale com o médico ou enfermeiro antes de tomar esta vacina.
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Adverténcias e precaucoes

Fale com o seu médico antes da vacinagdo:

- se tiver uma infe¢ao grave com temperatura elevada (superior a 38°C). Se este for o seu caso
a vacinacdo sera normalmente adiada até se sentir melhor. Uma infe¢do menos grave, como uma
constipacdo, ndo deve constituir um problema, mas devera ser o médico a decidir se ainda
devera ser vacinado com VEPACEL.

- se teve anteriormente qualquer reacdo alérgica a quaisquer componentes da vacina
(ver secgdo 6 no final do folheto) ou vestigios de residuos (formaldeido, benzonase, sacarose,
tripsina, proteina de células hospedeiras Vero). Foram notificadas reagdes alérgicas, incluindo
reacdes alérgicas subitas e com perigo de morte (anafilaxia), apds a utilizagdo de uma vaci
gripe HIN1 semelhante administrada durante um periodo de pandemia. Tais reagdes ocor
em doentes com antecedentes de alergias multiplas e em doentes sem alergias conheci

- se tem um sistema imunitario debilitado, por exemplo, devido a terapéutica imunogsip ra,
como toma de corticosteroides ou tratamento para o cancro. m

- se tem problemas hemorragicos ou tendéncia para ter nédoas negras. \

Se necessita de uma andlise ao sangue para detetar possiveis infe¢des de det @@ k virus nas
primeiras semanas apos a vacina com VEPACEL, o resultado da analise podg g scr correto. Informe
o médico responsavel por este teste de que lhe foi administrado VEPACIK{, re§gntemente.

A vacina ndo deve ser administrada num vaso sanguineo. ®
Nao existe informacao sobre a utilizacdo de VEPACEL sob a p,

Em qualquer destes casos, INFORME O MEDICO OU IRO, pois a vacinagdo pode ndo ser
recomendada ou ter de ser adiada. Q
Outros medicamentos e VEPACEL )

(%2
Informe o seu médico ou enfermeiro se estive ar, tiver tomado recentemente, ou se vier a tomar
outros medicamentos, incluindo medica os opdos sem receita médica, ou caso lhe tenha sido

administrada outra vacina recentem&

Nao existem informagoes sobre istracdo de VEPACEL com outras vacinas. No entanto, se tal
ndo puder ser evitado, a outragffPnMnao deve ser administrada no mesmo braco utilizado para
a vacinacao de VEPACE r consciéncia de que os efeitos secundarios podem ser intensificados.

Se tomar algum medicgie®o que reduza a imunidade contra infe¢des ou estiver a fazer outro tipo de
tratamento que afgfe Mgitema imunitario (tal como radioterapia), VEPACEL pode ainda ser
administraga, posta a vacina pode ser insuficiente.

eve ser administrada ao mesmo tempo que outras imunoglobulinas. Contudo, se tal
>vitado, as imunoglobulinas ndo devem ser administradas no mesmo brago utilizado

dez, amamentacio e fertilidade

¢ esta gravida ou a amamentar, se pensa estar gravida ou planeia engravidar, consulte o seu médico
para averiguar se pode tomar VEPACEL.

Conducio de veiculos e utilizacdo de maquinas

VEPACEL pode afetar a capacidade de conduzir ou utilizar maquinas.
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3. Como VEPACEL ¢ dado
O médico ou enfermeiro ira administrar a vacina de acordo com as recomendagdes oficiais.
A vacina ¢ injetada no miisculo da parte superior do braco (musculo deltoide) ou da coxa, consoante

a massa muscular. A vacina nunca devera ser administrada numa veia.

Bebés, criancas e adolescentes entre os 6 meses € os 17 anos de idade e adultos a partir dos 18 anos:

E administrada uma dose de 0,5 ml. Deve administrar-se uma segunda dose de 0,5 ml ap6s um
intervalo de, pelo menos, trés semanas.

4, Efeitos secundarios possiveis 6

Como todos os medicamentos, este medicamento pode causar efeitos secundarios, emborgfests gao se
manifestem em todas as pessoas. ¢

Nos estudos clinicos realizados em adultos e idosos, a maior parte dos efeitos segs 4os foram de
natureza ligeira e pouco duradouros. Os efeitos secundarios sdo geralmente @v es aos
relacionados com a vacina da gripe. Houve menos efeitos secundarios aposqs da vacinacao,
em comparagdo com a primeira. O efeito secundario mais frequente foi aqor ocal da injecao,

que foi geralmente ligeira.

Foram comunicados os seguintes efeitos secundarios em estud icos realizados em adultos
e idosos:

Muito frequentes (afeta mais de 1 utilizador em 10): @

. dor no local de injegdo
. fadiga (sensacdo de cansaco) '
o dor de cabeca ¢ @

Frequentes (afeta 1 a 10 utilizadores ¢ :
nariz com corrimento e farin@nta inflamada)
vertigens (sensagao de gira

dor na boca e garganta

tosse @
diarreia

aumento do su

comichao
dores artj u musculares

fert

Ty (sensagao de indisposic¢do geral)
dez, vermelhidado, inchago ou nddoa negra no local de injegéo

m
@ : : ,
sa¢do anormal e reduzida

olico frequentes (afeta 1 a 10 utilizadores em 1.000):
ganglios inchados

insonias (dificuldade de dormir)

tonturas

sonoléncia

conjuntivite (inflamacao dos olhos), irritacdo ocular
dor de ouvidos

tensao arterial baixa, sensa¢ao de desmaio (sincope)
dispneia (falta de ar)

nariz entupido ou com corrimento

e o o o o o o o o4
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garganta seca

vomitos

sensac¢do de doenca

dores de estomago, mal-estar do estomago

erup¢ao na pele, urticaria

mal-estar toracico (zona do peito)

doenga gripal

reacdo no local de injegdo, tal como irritagdo, comichao, contusdo ou brago rigido
perda stbita da audi¢ao

sintomas apos a primeira e a segunda vacinagdo foram semelhantes as observadas em individuos

Nos estudos clinicos realizados em bebés, criangas e adolescentes, a incidéncia ¢ a natureza dos e O

adultos e 1dosos.

a)

Foram comunicados os seguintes efeitos secundarios num estudo clinico realiwd@ cs

dos 6 aos 35 meses: K\
Muito frequentes (afeta mais de 1 utilizador em 10): O

sonoléncia

dor no local de injegdo 0\
febre
irritabilidade @'

Frequentes (afeta 1 a 10 utilizadores em 100):

nariz com corrimento e faringite (garganta inﬂama(®:

[ ]

. apetite diminuido

° perturbagdo do sono Q

. choro )

° sensac¢do de doenca * @

° vomitos \

. diarreia

. aumento do suor \Q

. rigidez, vermelhidao, inch@ doa negra no local de injegao

b)  Foram comunicados o@i tes efeitos secundarios em estudos clinicos realizados em criancas
dos 3 aos 8 anos:

Muito frequentes asgais de 1 utilizador em 10):

dor no lo ¢cao
. C
Frequen % a 10 utilizadores em 100):
o n

corrimento e faringite (garganta inflamada)

cabeca
na boca e garganta

sensacao de doenga

vomitos

dores articulares ou musculares

rigidez, vermelhiddo, inchago ou n6doa negra no local de injecdo
fadiga (cansago)

febre

mal-estar geral

Pouco frequentes (afeta 1 a 10 utilizadores em 1.000):

apetite diminuido
irritacdo ocular
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tosse

nariz com corrimento

diarreia

aumento do suor

prurido no local onde foi administrada a injegao
dores na axila

sensagdo de frio

c) Foram comunicados os seguintes efeitos secundarios em estudos clinicos realizados em
adolescentes dos 9 aos 17 anos:

Muito frequentes (afeta mais de 1 utilizador em 10): 60

. dor de cabeca

. dor no local de injegdo @
Frequentes (afeta 1 a 10 utilizadores em 100): ’\$
nariz com corrimento e faringite (garganta inflamada) K

dor na boca e garganta O

dores de estomago \

sensacdo de doenca 0

vOmitos

aumento do suor %

dores articulares ou musculares

rigidez, vermelhiddo ou inchago no local de inj egég) O

fadiga (cansago) @

arrepios

mal-estar geral Q

'
Pouco frequentes (afeta 1 a 10 utilizadores € \@

apetite diminuido
insonias (dificuldade de dormir)
tonturas

sensacdo anormal e reduzi
vertigens (sensac¢ao de g

tosse @

nariz com corri 0
diarreia

comichao
dores ant‘ 1dades

J4

n raJho local de injegdo
p x) ocal onde foi administrada a injecdo

axila
e
sa¢do de frio

a0 estdo disponiveis dados pos-comercializacdo para o VEPACEL.

Efeitos secundarios observados com uma vacina contra a gripe semelhante (Celvapan)
Os efeitos secundarios listados abaixo ocorreram com uma vacina da gripe semelhante (Celvapan)
em adultos e criangas, durante o programa de vacinagdo contra a pandemia de gripe HIN1:

. reagdes alérgicas, incluindo reagdes anafilaticas que podem levar a uma perigosa descida da
tensdo arterial que, se ndo for tratada, pode levar a choque

. convulsdes provocadas pela febre

. dores dos bragos e/ou pernas (na maioria dois casos, dor no brago de vacinagao)

. inchago do tecido sob a pele
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Efeitos secundarios observados com vacinas contra a gripe administradas por rotina todos os anos
Nos dias ou semanas ap6s a vacinagdo com vacinas administradas por rotina todos os anos para
prevenir a gripe ocorreram os efeitos secundarios listados abaixo. Estes efeitos podem ocorrer com
VEPACEL.

Pouco frequentes (afeta 1 a 10 utilizadores em 1.000):
. reacgdes da pele generalizadas, incluindo urticaria

Raros (afeta 1 a 10 utilizadores em 10.000):

. reacdes alérgicas que podem levar a uma perigosa descida da tensdo arterial que, se ndo fo O
tratada, pode levar a choque. Os médicos t€ém conhecimento desta possibilidade e tém
disponivel tratamento de emergéncia para utilizagao nestes casos.

. dor grave penetrante ou latejante ao longo de um ou mais nervos

. contagem de plaquetas sanguineas baixa, que pode resultar em hemorragia ou 2(') ne
Muito raros (afeta menos de 1 utilizador em 10.000): g}

. vasculite (inflamag@o dos vasos sanguineos, o que pode provocar erupgd dores nas

articulagdes e problemas nos rins) X\,

. doencas neuroldgicas, tais como encefalomielite (inflamacao do siste 0so central),
nevrite (inflamagdo dos nervos) e um tipo de paralisia conhecid 0 JIndrome de
Guillain-Barré %

Comunicacio de efeitos secundarios
Se tiver quaisquer efeitos secundarios, incluindo possive
folheto, fale com o seu médico ou enfermeiro. Também
diretamente através do sistema nacional de notificaca
efeitos secundarios, estara a ajudar a fornecer naais inf

5. Como conservar VEPACEL \
Manter este medicamento fora da Vi@lcance das criangas.

Nao utilize este medicamento 2? o pPazo de validade impresso na embalagem exterior e no rétulo.

cundarios nao indicados neste

g @ omunicar efeitos secundarios

¥hado no Apéndice V. Ao comunicar
acgoes sobre a seguranca deste medicamento.

O prazo de validade corresp Itimo dia do més indicado.
Conservar no frigorifi °C¥— 8 °C).
Conservar na emb% d¢ origem para proteger da luz.

Nao congelar.

<
Ap6s a pN \ rtura, a vacina deve ser utilizada imediatamente (dentro de um periodo maximo
de 3 hor,

~o%fora quaisquer medicamentos na canalizagdo ou no lixo doméstico. Pergunte ao seu farmacéutico
C 1tar fora os medicamentos que ja ndo utiliza. Estas medidas ajudarao a proteger o ambiente.
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6. Conteudo da embalagem e outras informacoes
Qual a composicio de VEPACEL

- A substancia ativa ¢:
1 dose (0,5 ml) contém:
Virus da gripe (virido total, inativado), contendo antigénio de* tensao:
A/Vietnam/1203/2004 (H5N1) 7,5 microgramas**
* produzido em células Vero
** hemaglutinina

- Os outros componentes sao to

Trometamol
Cloreto de sodio

Agua para preparagdes injetaveis @
Polisorbato 80. \

Qual o aspeto de VEPACEL e conteiido da embalagem
doses de 0,5 ml por frasco para injectaveis) em embalagens de 20 frasco

Ology Bioservices Ireland LTD @
Wilton Park House Q

VEPACEL ¢ apresentado como uma suspensao para injec¢do em frasco 1@ aveis multidose (10

A suspensao ¢ clara para opalescente.

Titular da Autorizacio de Introduciao no Mercado a

Ireland

Wilton Place )
Dublin 2 . ®
D02P447 \
Fabricante :
Baxter AG @Q

Uferstrasse 15
A-2304 Orth/Donau
Austria

Este folheto fi @pela ultima vez em {MM/AAAA}

Esta d1s 0 nformagao pormenorizada sobre este medicamento no sitio da internet da Agéncia
Euro Medicamentos (EMA): http://www.ema.europa.eu/.

formacdo que se segue destina-se apenas aos profissionais de saude:

Frasco para injetaveis multidose (10 doses de 0,5 ml por frasco)
Deve deixar-se a vacina atingir a temperatura ambiente antes de utilizar. Agitar antes de utilizar.

Apos agitacdo, a vacina é uma suspensao translucida a opalescente.
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Antes da administragdo, esta suspensao deve ser visualmente examinada para se detetar quaisquer
particulas estranhas e/ou aspeto fisico anormal. Caso detete alguma destas situagdes, deite

a vacina fora.

A vacina ndo deve ser administrada por via intravascular.

Qualquer vacina ndo utilizada ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias locais.

Ap0s a primeira abertura o frasco deve ser utilizado, no maximo, durante as 3 horas seguintes.

Cada dose de 0,5 ml da vacina ¢ retirada para uma seringa para injegao.
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Folheto informativo: Informacéo para o utilizador
VEPACEL, suspensio injetavel
Vacina contra a pré-pandemia da gripe (H5N1) (virido total, inativado,
preparado em cultura de células)

' Este medicamento esté sujeito a monitorizacdo adicional. Isto ird permitir a rapida identificacao de
nova informagdo de seguranca. Podera ajudar, comunicando quaisquer efeitos secundarios que tenha.
Para saber como comunicar efeitos secundarios, veja o final da sec¢do 4.

Leia com atengao todo este folheto antes de receber esta vacina, pois contém informacao

importante para si. E O

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

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

- Se tiver quaisquer efeitos secundarios, incluindo possiveis efeitos secundarios {150 i s
neste folheto, fale com o seu médico ou enfermeiro. Ver secgao 4.

O que contém este folheto: é

1. O que ¢ VEPACEL e para que ¢ utilizado \
2. O que precisa de saber antes de receber VEPACEL 0

3. Como VEPACEL ¢ dado @,

4. Efeitos secundarios possiveis

5. Como conservar VEPACEL O

6.

Contetido da embalagem e outras informagdes e®

1. O que é VEPACEL e para que é utiliz:%do Q

VEPACEL ¢ uma vacina para utilizagio em% @s com idade igual e superior a 6 meses.
Destina-se a ser administrada antes da préximN emia da gripe para prevenir a gripe causada pelo

virus do tipo H5NI.

rapidamente em todo o mundo. Rgsim®mas da pandemia de gripe sdo semelhantes aos da gripe vulgar,

mas sdo geralmente mais gra@

Quando ¢ administrad ciMa a alguém, o sistema imunitario (o sistema de defesa natural do
organismo) produzz s Proprias defesas (anticorpos) contra a doenga. Nenhum dos componentes

A pandemia da gripe € um tipo @e ocorre de poucas em poucas décadas e que se espalha

da vacina pode pré¥v, a gripe.

) g
Tal comygo cinas, VEPACEL pode ndo proteger totalmente todas as pessoas que sdo vacinadas.

@ue precisa de saber antes de receber VEPACEL
eve receber VEPACEL

- se teve anteriormente uma reagao alérgica grave a quaisquer componentes de VEPACEL (indicados
no final do folheto — sec¢o 6) ou a quaisquer substancias que possam estar presentes em vestigios
(reduzidos): formaldeido, benzonase, sacarose, tripsina, proteina de células hospedeiras Vero.

Os sinais de uma reagdo alérgica podem incluir erup¢des da pele com comichdo, dificuldade em
respirar e inchaco da face ou da lingua. Contudo, numa situagdo de pandemia podera ser
apropriado receber a vacina, assegurando que se encontra imediatamente disponivel tratamento
médico apropriado em caso de reacgdo alérgica.

Se ndo tiver a certeza, fale com o médico ou enfermeiro antes de tomar esta vacina.
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Adverténcias e precaucoes

Fale com o seu médico antes da vacinagdo:

- se tiver uma infe¢ao grave com temperatura elevada (superior a 38°C). Se este for o seu caso
a vacinaco sera normalmente adiada até se sentir melhor. Uma infe¢do menos grave, como uma
constipacdo, ndo deve constituir um problema, mas devera ser o médico a decidir se ainda
devera ser vacinado com VEPACEL.

- se teve anteriormente qualquer reacdo alérgica a quaisquer componentes da vacina
(ver secgdo 6 no final do folheto) ou vestigios de residuos (formaldeido, benzonase, sacarose,
tripsina, proteina de células hospedeiras Vero). Foram notificadas reagdes alérgicas, incluindo
reacdes alérgicas subitas e com perigo de morte (anafilaxia), apds a utilizagdo de uma vaci
gripe HIN1 semelhante administrada durante um periodo de pandemia. Tais reagdes ocor
em doentes com antecedentes de alergias multiplas e em doentes sem alergias conheci

- se tem um sistema imunitario debilitado, por exemplo, devido a terapéutica imunogip ra,
como toma de corticosteroides ou tratamento para o cancro. m

- se tem problemas hemorragicos ou tendéncia para ter nédoas negras. \

Se necessita de uma andlise ao sangue para detetar possiveis infe¢des de det @@ k virus nas
primeiras semanas apos a vacina com VEPACEL, o resultado da analise podg g scr correto. Informe
o médico responsavel por este teste de que lhe foi administrado VEPACIK{, re§gntemente.

A vacina ndo deve ser administrada num vaso sanguineo. ®
Nao existe informagao sobre a utilizacdo de VEPACEL sob a p,

Em qualquer destes casos, INFORME O MEDICO OU IRO, pois a vacinagdo pode ndo ser
recomendada ou ter de ser adiada. Q
Outros medicamentos e VEPACEL )

(22
Informe o seu médico ou enfermeiro se estive ar, tiver tomado recentemente, ou se vier a tomar
outros medicamentos, incluindo medica os opdos sem receita médica, ou caso lhe tenha sido

administrada outra vacina recentem&

Nao existem informagoes sobre istracdo de VEPACEL com outras vacinas. No entanto, se tal
ndo puder ser evitado, a outragffPnMnao deve ser administrada no mesmo braco utilizado para
a vacinacao de VEPACE r consciéncia de que os efeitos secundarios podem ser intensificados.

Se tomar algum medicCgie®o que reduza a imunidade contra infe¢des ou estiver a fazer outro tipo de
tratamento que afgfe Mgitema imunitario (tal como radioterapia), VEPACEL pode ainda ser
administraga, posta a vacina pode ser insuficiente.

eve ser administrada ao mesmo tempo que outras imunoglobulinas. Contudo, se tal
>vitado, as imunoglobulinas ndo devem ser administradas no mesmo brago utilizado

dez, amamentacio e fertilidade

¢ esta gravida ou a amamentar, se pensa estar gravida ou planeia engravidar, consulte o seu médico
para averiguar se pode tomar VEPACEL.

Conducio de veiculos e utilizacdo de maquinas

VEPACEL pode afetar a capacidade de conduzir ou utilizar maquinas.
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3. Como VEPACEL ¢ dado
O médico ou enfermeiro ira administrar a vacina de acordo com as recomendagoes oficiais.
A vacina ¢ injetada no miisculo da parte superior do braco (musculo deltoide) ou da coxa, consoante

a massa muscular. A vacina nunca devera ser administrada numa veia.

Bebés, criancas e adolescentes entre os 6 meses € os 17 anos de idade e adultos a partir dos 18 anos:

E administrada uma dose de 0,5 ml. Deve administrar-se uma segunda dose de 0,5 ml ap6s um
intervalo de, pelo menos, trés semanas.

4, Efeitos secundarios possiveis 6

Como todos os medicamentos, este medicamento pode causar efeitos secundarios, emborgfests gao se
manifestem em todas as pessoas. ¢

Nos estudos clinicos realizados em adultos e idosos, a maior parte dos efeitos segs 4os foram de
natureza ligeira e pouco duradouros. Os efeitos secundarios sdo geralmente @v es aos
relacionados com a vacina da gripe. Houve menos efeitos secundarios aposqs da vacinacao,
em comparagdo com a primeira. O efeito secundario mais frequente foi aqor ocal da injecao,

que foi geralmente ligeira.

Foram comunicados os seguintes efeitos secundarios em estud icos realizados em adultos
e idosos:

Muito frequentes (afeta mais de 1 utilizador em 10): @

. dor no local de injegdo
. fadiga (sensacdo de cansaco) '
o dor de cabeca ¢ @

Frequentes (afeta 1 a 10 utilizadores ¢ :
nariz com corrimento e farin@nta inflamada)
vertigens (sensagao de gira

dor na boca e garganta

tosse @
diarreia

aumento do su

comichao
dores artj u musculares

fert

Ty (sensagao de indisposic¢do geral)
dez, vermelhidado, inchago ou nddoa negra no local de injegéo

m
@ : : ,
sa¢do anormal e reduzida

olico frequentes (afeta 1 a 10 utilizadores em 1.000):
ganglios inchados

insonias (dificuldade de dormir)

tonturas

sonoléncia

conjuntivite (inflamag@o dos olhos), irritacdo ocular
dor de ouvidos

tensao arterial baixa, sensa¢ao de desmaio (sincope)
dispneia (falta de ar)

nariz entupido

e o o o o o o o o4
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garganta seca

vomitos

sensac¢do de doenca

dores de estomago, mal-estar do estomago

erup¢ao na pele, urticaria

mal-estar toracico (zona do peito)

doenga gripal

reacgao no local de injegdo, tal como irritagdo, comichdo, contusdo ou brago rigido
perda subita da audicao

sintomas apos a primeira e a segunda vacinagdo foram semelhantes as observadas em individuos

Nos estudos clinicos realizados em bebés, criangas e adolescentes, a incidéncia ¢ a natureza dos e O

adultos e 1dosos.

a)

Foram comunicados os seguintes efeitos secundarios num estudo clinico realiwd@ s

dos 6 aos 35 meses: K\
Muito frequentes (afeta mais de 1 utilizador em 10): O

sonoléncia

dor no local de injegdo 0\
febre
irritabilidade @'

Frequentes (afeta 1 a 10 utilizadores em 100):

nariz com corrimento e faringite (garganta inﬂama(®:

[ ]

. apetite diminuido

. perturbagdo do sono Q

. choro )

° sensac¢do de doenca * @

. vomitos \

. diarreia

. aumento do suor \Q

. rigidez, vermelhidao, inch@ doa negra no local de injegao

b)  Foram comunicados o@i tes efeitos secundarios em estudos clinicos realizados em criancas
dos 3 aos 8 anos:

Muito frequentes asgais de 1 utilizador em 10):

dor no lo ¢cao
. C
Frequen % a 10 utilizadores em 100):
o n

corrimento e faringite (garganta inflamada)

cabeca
na boca e garganta

sensacao de doenga

vomitos

dores articulares ou musculares

rigidez, vermelhiddo, inchago ou n6doa negra no local de injecdo
febre

mal-estar geral

fadiga (cansago)

Pouco frequentes (afeta 1 a 10 utilizadores em 1.000):

apetite diminuido
irritacdo ocular
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tosse

nariz com corrimento

diarreia

aumento do suor

prurido no local onde foi administrada a injegao
dores na axila

sensagdo de frio

c) Foram comunicados os seguintes efeitos secundarios em estudos clinicos realizados em
adolescentes dos 9 aos 17 anos:

Muito frequentes (afeta mais de 1 utilizador em 10): 60

. dor de cabeca

. dor no local de injegdo @
Frequentes (afeta 1 a 10 utilizadores em 100): ’\$
nariz com corrimento e faringite (garganta inflamada) K

dor na boca e garganta O

dores de estomago \

sensacdo de doenca 0

vOmitos

aumento do suor %

dores articulares ou musculares

rigidez, vermelhiddo ou inchago no local de inj egﬁ? O

fadiga (cansago) @

arrepios

mal-estar geral Q

'
Pouco frequentes (afeta 1 a 10 utilizadores € \@

apetite diminuido
insonias (dificuldade de dormir)
tonturas

sensacdo anormal e reduzi
vertigens (sensacgdo de ga

tosse @

nariz com corri 0
diarreia

comichao
dores nzg‘ 1dades

J4

n raJho local de injegdo
p x) ocal onde foi administrada a inje¢do

axila
e
sa¢do de frio

a0 estdo disponiveis dados pos-comercializagcdo para o VEPACEL.

Efeitos secundarios observados com uma vacina contra a gripe semelhante (Celvapan)
Os efeitos secundarios listados abaixo ocorreram com uma vacina da gripe semelhante (Celvapan)
em adultos e criangas, durante o programa de vacinagdo contra a pandemia de gripe HIN1:

. reagdes alérgicas, incluindo reagdes anafilaticas que podem levar a uma perigosa descida da
tensdo arterial que, se ndo for tratada, pode levar a choque

. convulsdes provocadas pela febre

° dores dos bragos e/ou pernas (na maioria dois casos, dor no brago de vacinagao)

. inchaco do tecido sob a pele
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Efeitos secundarios observados com vacinas contra a gripe administradas por rotina todos os anos
Nos dias ou semanas ap6s a vacinagdo com vacinas administradas por rotina todos os anos para
prevenir a gripe ocorreram os efeitos secundarios listados abaixo. Estes efeitos podem ocorrer com
VEPACEL.

Pouco frequentes (afeta 1 a 10 utilizadores em 1.000):
. reacgdes da pele generalizadas, incluindo urticaria

Raros (afeta 1 a 10 utilizadores em 10.000):

. reacdes alérgicas que podem levar a uma perigosa descida da tensdo arterial que, se ndo fo O
tratada, pode levar a choque. Os médicos t€ém conhecimento desta possibilidade e tém b

disponivel tratamento de emergéncia para utilizagao nestes casos.

. dor grave penetrante ou latejante ao longo de um ou mais nervos

. contagem de plaquetas sanguineas baixa, que pode resultar em hemorragia ou 2(’) ne
Muito raros (afeta menos de 1 utilizador em 10.000): g}

. vasculite (inflamagd@o dos vasos sanguineos, o que pode provocar erupgo dores nas

articulagdes e problemas nos rins) X\,

. doencas neuroldgicas, tais como encefalomielite (inflamacao do siste 0so central),
nevrite (inflamacdo dos nervos) e um tipo de paralisia conhecid 0 JMdrome de
Guillain-Barré %

Comunicacio de efeitos secundarios
Se tiver quaisquer efeitos secundarios, incluindo possivei
folheto, fale com o seu médico ou enfermeiro. Também

diretamente através do sistema nacional de notificaca
efeitos secundarios, estara a ajudar a fornecer naais inf

5. Como conservar VEPACEL \

Manter este medicamento fora da Vi@lcance das criangas.

Nao utilize este medicamento Qazo de validade impresso na embalagem exterior e no rotulo.
O prazo de validade corresp@o Itimo dia do més indicado.

Conservar no frigorifi °C¥— 8 °C).
Conservar na emb% d¢ origem para proteger da luz.

cundarios nao indicados neste

’@ omunicar efeitos secundarios

¥hado no Apéndice V. Ao comunicar
acgoes sobre a seguranca deste medicamento.

Nao congelar.

Nao deité
como dej

uer medicamentos na canalizagdo ou no lixo doméstico. Pergunte ao seu farmacéutico
0s medicamentos que ja ndo utiliza. Estas medidas ajudardo a proteger o ambiente.

:onteﬁdo da embalagem e outras informacoes
ual a composicdo de VEPACEL

- A substancia ativa ¢:
1 dose (0,5 ml) contém:
Virus da gripe (virido total, inativado), contendo antigénio de* tensao:
A/Vietnam/1203/2004 (H5N1) 7,5 microgramas**
* produzido em células Vero
** hemaglutinina
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- Os outros componentes sao
Trometamol
Cloreto de sodio
Agua para preparagdes injetaveis
Polisorbato 80.
Qual o aspeto de VEPACEL e contetido da embalagem

O VEPACEL ¢ apresentado como uma suspensao para injec¢do numa seringa pré-cheia.

com um émbolo sem latex (borracha de halogeno-butilo) sem agulhas.

1 embalagem de uma seringa pré-cheia contendo uma dose unica de 0,5 ml de suspenséo injectéwil O

A suspensao ¢ clara para opalescente.

Titular da Autorizacio de Introducao no Mercado ’@

Ology Bioservices Ireland LTD

Wilton Park House O
Wilton Place \
Dublin 2 0
D02P447

Ireland

Fabricante a
Baxter AG

Uferstrasse 15 Q
A-2304 Orth/Donau !

Austria * @

Este folheto foi revisto pela ultima ve mAAAA}

Esta disponivel informagao porme sobre este medicamento no sitio da internet da Agéncia
Europeia de Medicamentos (EM@U://www.ema.europa.eu/ .

A informacdo que s ucNMestina-se apenas aos profissionais de saude:

Deve deix%r-s atingir a temperatura ambiente antes de utilizar. Agitar antes de utilizar.

% vacina € uma suspensao translucida a opalescente.
nt@ ministragao, esta suspensdo deve ser visualmente examinada para se detetar quaisquer
i estranhas e/ou aspeto fisico anormal. Caso detete alguma destas situagoes, deite
a fora.
vacina ndo deve ser administrada por via intravascular.

Qualquer vacina nio utilizada ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias locais.

ApOs retirar a tampa da seringa, inserir imediatamente a agulha e remover a tampa da agulha antes da
administracio.

Assim que a agulha estiver inserida, a vacina deve ser administrada imediatamente.
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