SINOVAC

Vaccin contre la poliomyélite (Cellule vero), Inactivé, souches Sabin

1. Désignation du médicament
Vaccin contre la poliomyélite (Cellule vero), Inactivé,
souches Sabin

2. Composants qualitatifs et quantitatifs

2.1 Instruction générale

Le Vaccin contre la poliomyélite (Cellule vero), Inactivé,
souches Sabin (sIPV) est un vacein liquide trivalent
contenant une suspension de poliovirus de types I, Il et
11l (souche Sabin), d’abord produit dans des cellules Vero,
puis concentré, purifié et inactivé, et enfin formulé en
conséquence.

Ce produit est conforme aux recommandations formulées
par IOrganisation mondiale de la sant¢ dans I Annexe 3
de la séric de rapports techniques de I'OMS N° 993, 2015.
2.2 Composants qualitatifs et quantitatifs

Les flacons de pénicilline en verre contiennent 2,5 mlflacon
de suspension injectable, 5 doses par flacon.

Chagque dose (0,5 ml) contient :

Composants actifs :

Poliovirus inactivé de type I, souche Sabin* 15 DU**
Poliovirus inactivé de type II, souche Sabin* 45 DU**
Poliovirus inactivé de type 111, souche Sabin* 45 DU**
* Produit dans les cellules de Vero

“*DU : D unité d’antigéne

Voir la section 6.1 pour une liste compléte des excipients
du médicament.

3. Forme de dosage

Suspension pour injection. La couleur du vaccin varie
de incolore 4 jaunc pale.

4. Informations cliniques

4.1 Indications thérapeutiques

Immunisation active contre la poliomyélite.

4.2 Posologie et méthode d’administration

Posologie

dans les 7 jours suivant chaque vaccination, et les

événements indésirables ont été recueillis par le biais

d’une déclaration a I'initiative des sujets avec un suivi

régulier par Pinvestigateur entre 8 ct 30 jours; les

événements indésirables graves ont également été recueillis

entre la premiére vaccination et 30 jours aprés la vaccination

de rappel. Sur la base des données de sécurité de I'essai

clinique de phase I, les effets indésirables de ce produit

sont déerits ci-dessous conformément au Dictionnaire

médical des activités réglementaires (MedDRA):

Effet indésirable systémique

Fréquents: fievre, irritabilité, diarrhée, vomissements,

toux aprés la vaccination.

Peu fréquents: baisse d’activité, dyspepsie, écoulement

nasal, toux avec expectoration, congestion nasale,

éternuements, pcnc d’appétit, eczéma, convulsions,

éruption

Effets indésirables locaux

Trés fréquent: érythéme au point d’injection.

Fréquents: gonflement, sensibilité et durcissement au

point de vaccination.

Peu fréquent: éruption au point de vaccination.

66,59 % des effets indésirables susmentionnés étaient

légers et 33,00 % étaient modérés. Aucun événement

indésirable grave lié a ce produit n’a été constaté. Les

effets indésirables de cette vaccination de rappel
aux ¢z de sécurité

del” lmmumsauon primaire.

(2) Essais cliniques d’une dose unique de sIPV sans

conservateur

Outre les effets indésirables décrits ci-dessus, les effets

indésirables suivants ont ét¢ observés lors d’essais cliniques.

portant sur le sIPV unidose sans conservateur fabriqué

par le titulaire:

Effet indésirable

Limmunisation primaire consiste en 3

administrées & au moins 4 semaines d’intervalle. 11 est

recommandé de vaceiner les nourrissons pour la premiére

fois & 'age de 2 mois. Aprés I'immunisation primaire,

une injection de rappel est recommandée & Iage de 18

mois. Ce produit doit étre utilisé conformément aux

recommandations nationales en vigueur et aux

recommandations de I"Organisation mondiale de la santé.

Méthode d’administration

Injection Les des
national de vacci (PNV)

concernant lcs lieux d’injection peuvent également étre

prises en considération.

Voir la section 4.4 pour les précautions & prendre avant

Ia vaccination de ce produit.

4.3 Contre-indications

Lutilisation de ce produit doit étre strictement interdite

dans les cas suivants:

1. Toute personne ayant déja eu une réaction allergique

 'un des composants de ce produit ou de vaccins similaircs.

2. Personne souffrant de maladics chroniques graves ou

de constitution allergique.

3. Les personnes atteintes de fiévre ou de maladic aigué

devraient retarder la vaccination.

4.4 Mises en garde spéciales et précautions d’emploi

1. Des appropriés (par exemple, Iépiné

Fréquents: nausées.

Peu fréquent: pleurs, léthargic, démangeaisons, éruption

cutanée et muqueuse, congestion conjonctivale.

Effets indésirables locaix

Peu fréquent: démangeaisons au point de vaccination

(3) Essais cliniques de produits similaires

Outre les cffets indésirables mentionnés ci-dessus, les

effets indésirables suivants ont été observés lors dessais

cliniques portant sur des produits similaires:

1. Réaction locale au point d'injection: Iymphadennpalhm

2. Effets tro

réactions d’hypersensibilité (urticaire, an;,medeme choc

anaphylactique), douleurs artculaires et myalgies (modérées,
céphalées, ésies (modéré

principalement dans les membres inféricurs), excitation

(disparaissant rapidement dans les heures ou les jours

qui suivent la vaccination). Les prématurés trés précoces.

(moins de 28 semaines d"age gestationnel) peuvent soufitir

dapnée.

(4) Surveillance de produits similaires aprés leur mise

sur le marché

Outre les informations de sécurité susmentionnées, les

données de sécurité suivantes ont été obtenues dans le

cadre de la surveillance post-commercialisation de produits

similaires dans le pays et a I"étranger (ces données ont

doivent étre disponibles pour une utilisation
en cas de réaction allergique aigué occasionnelle et grave.
La personne vaccinée doit étre surveillée sur place pendant
au moins 30 minutes aprés I"injection du produit.
2. Ce produit doit étre utilisé avec prudence dans les
situations suivantes:
(1) Les personnes souffrant de troubles sanguins tels que
la thrombocytopénie (thrombocytémic) ou de troubles
de la coagulation, en raison d’un risque possible de
saignement pouvant étre causé par I"injection intramusculaire
de ce produit.
(2) Les personnes qui regoivent un traitement visant
supprimer les défenses immunitaires ou qui sont
( imées), la réponse
immunitaire 4 la vaccination avec ce produit peut étre
atténuée. 1l est ¢ de reporter la
des patients susmentionnés jusqu’a la fin du traitement
ou de s’assurer qu'ils sont bien protégés. La vaccination
avec ce produit est recommandée pour les patients souffrant
d’une immunodéficience chronique, tels que les patients
infectés par le VIH, méme si la maladic sous-jacente peut
entrainer une réponse immunitaire limitée.
(3) Patients souffrant d’épilepsic incontrolable et d’autres
troubles neurologiques progressifs.
3. Comme pour tout vacein, toutes les personnes vaceinées
ne dé pas une réponse protectrice.
4.5 Interactions avec d’autres médicaments et autres
formes d’interactions
1. Les résultats des essais cliniques de ce produit en
association avee d’autres vaccins du programme de
vaceination pédiatrique ou avee des vaccins ne faisant
pas partie du programme de vaccination ne sont pas
disponibles.
2. Tout médicament, y compris les médicaments en vente
libre, que vous prencz ou avez pris récemment doit étre
communiqué 4 votre médecin.
3. Ce produit ne doit pas étre mélangé avee d’autres
médicaments ou vaccins dans la méme seringue.
4.6 Effets indésirables
Les effets indésirables de ce produit sont décrits comme
suit selon la classification d’incidence recommandée par
Ie Comité international des organisations des sciences
médicales (CIOMS) : trés fréquent (>10%), fréquent
(1% & 10%, 10% inclus), peu fréquent (0,1% 4 1%, 1%
inclus), rare (0,01% a 0,1%, 0,1% inclus), et trés rare
(<0,01%
(1) Essais ues du produit
Dans Pessai clinique de phase I1I, 922 nourrissons au total
ont regu au moins une dose du produit, 902 nourrissons
ayant regu trois vaccins de base et 822 nourrissons
ayant regu un vaccin de rappel a I’age de 18 mois. Des
obscrvations systématiques de sécurité ont été effectuces

éé é par un groupe non spécifié
de personnes et ne permettent pas d’évaluer avec précision
la fréquence de leur apparition ou la certitude de leur
association avec I'emploi du vaccin): purpura anaphylactique,
purpura RO o !
cedéme du larynx, convulsions, etc.
4.7 Surdosage
Aucunc donnée de surdosage n’a été obtenue a partir
sais cliniques ou de rapports de littérature.
Pro riétés pharmacologiques
5.1 Propriétés pharmacodynamiques
Classe pharmacothérapeutique : vaccins, vaccins viraux
Code ATC : JOTBF03
ﬂ 2 Etude clinique
ssai clinique de phase 111 de ce produit s”est déroulé
en deux phases. La premiére phase consistait a observer
la sécurité ouverte, a un seul bras, chez les adultes, les
enfants et les nourrissons, avec 24 sujets dans chaque
groupe d’age. La phase II consistait en un essai clinique
randomis¢ et controlé en aveugle. 1 500 nourrissons de
2 mois ont été répartis au hasard en cing groupes dans un
rapportde 1:1:1:1: 1 savoir le groupe d’essai 1, le
groupe d’essai 2, le groupe d’essai 3, le groupe témoin
WIPV et le groupe témoin sIPV a dose unique. Tous les
sujets ont regu 3 doses du vaccin expérimental ou du
vaccin témoin pour la primovaccination conformément
au calendrier des mois 0, 1 et 2, et 1 dose du vaccin
expérimental ou du vaccin témoin pour la vaccination
de rappel 4 I’age de 18 mois. Lensemble par protocole
(per-protocol set cn anglais, PPS) est le principal ensemble
d’analyses pour ’évaluation de I’immunogénicité. Sur
la base du PPS, des essais d’équivalence ont été réalisés
sur trois lots du vaccin expérimental et des essais de
non-infériorité ont été réalisés sur le Groupe du vaccin
expérimental et le groupe témoin. Les conclusions de
I’évaluation de I'immunogénicité de I’ensemble d’analyse
complet (full analysis set en anglais, FAS) et du PPS sont
cohérentes.
1) Immunisation primaire
Les critéres d"évaluation de I'immunogénicité ctalcnl lc

taux de des anticorps
titre moyen gcomcmquc (TMG) au 30¢ jour aprcs ]a
pri sion est définie

comme un changcmcnt T anticorps séronégatif (< 1 : 8)
a séropositif (> 1 : 8) ou, si séropositif, une augmentation
de 4 fois par rapport au titre initial des anticorps. Les titres
danticorps sériques sont déterminés 4 Iaide de la méthode
standard de I'Organisation mondiale de la santé, le test
de mict Les résultats d*

de I'immunisation primaire sont présentés dans le tableau
ci-dessous :

Tableau 1 Comparaison du taux de sé ion des anticorps au 30¢ jour aprés P'immunisation
primaire dans les groupes d’essai et témoin (PPS)
&roc i Différence de taux de séroconversion
Taux de séroconversion (n/N, %) e o
- Groupe d'essal - Groupe d'essai -
Groupe d’essai | Groupe wipy | GroupesIPVa roupe c[‘;\"/‘ groupe de sIPV
dose unique groupe wi e e
28 025
Typel | 7941810 | 98,02 | 268277 | 9675 | 2651271 |97,79 102 358) 175224
Type Il / Y 7.42 1,08
ype I | 762/810 | 94,07 | 240277 | 86,64 | 252271 (92,99 .10, 1174 (237,452
2,02 -0,50
Type 111 | 800/810 | 98,77 | 268277 | 96,75 | 269271 [99,26 (0.20.424) Q7078

Note : Les données du groupe d’essai sont les résultats combinés des trois lots de vaccins testés.
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Tableau 2 Niveaux d’anticorps neutralisants 30 jours aprés I'immunisation primaire dans les groupes d’essai et

témoin (PPS)
i Grompe Nombre de. Niveau d’anticorps Croissance des anticorps
B sujets analysés | GMT 95%CI GMI 95%ClI

Groupe dessal 810 27170 | (2521,5,2927,6) 1996 | (175,7,226,7)

Typel |_Groupe wiPV 277 5610 (508,35, 619,0) 475 (40,5, 55,8)
ﬂggin“[m 271 3027,5 (2645.8, 3464.3) 233,1 (185.1,293,5)

Groupe dessai 810 459,7 (43,1, 488.0) 9.1 (342, 54,6)

Type 11 |_Groupe wIPV' 277 197,0 (1783,217,6) 21,0 (17,6, 25.1)
o e 271 505,1 @51,1,565.7) 526 | @264
Groupe dessai 810 19982 | (I884.7,21186) | 2818 | (2557,310.7)
Type 111 |_Groupe wiPV 277 1044,1 (9373, 1163.1) 1292 |_(107,7, 155,0)
fgg:gi:ig;; 271 2154 | (2020,1,2429,7) 2096 | (253.8.353.7)

Note : Les données du groupe d’essai sont les résultats combinés des trois lots de vaccins testés.
Tableau 3 Niveaux d’anticorps neutralisants au 30¢ jour aprés immunisation primaire dans chaque groupe
d’essai (PPS)

GMT (intervalle de confiance de 95%)

Rapport GMT (intervalle de confiance de 95%)

Groupe d’essai 1 | Groupe d'essai 2 | Groupe d'essai 3 | qooub§ Firoupe | Ciroupg,
(N=273) (N=274) (N=263) Groupe Groupe Groupe
dessai 2 dessai3 | dlessai3

Type | 2749,7 2965,9 24492 0,9: 1,1 1,2
P (2435,1,3105,0) | (2604,0,3378,1) | (2135,5,2808,9) | (0,78, 1,11) (0, 94 1 ,35) | (1,00, 1<46)

Type I 465,1 480,7 433,6 0,97 1,11
ype (420,9, 513,9) (4340, 532,5) (388,8,483.4) (0,84, 1,12) (0, 93 l 24) (0,96, 1,29)

el 20196 2018,0 1860,4 1,05 11 1,08
ypelll | (19224, 2337,1) | (1823,8,2232.8) | (1673,6,2068.2) | (0.91,1.21) (0,99.1,32) (0,94, 1,26)

2) Immunisation de rappel (18 mois)
Une étude d’immunisation de rappel de ce produit a été
réalisée lorsque les sujets dgés de 2 mois de I"essai clinique
de phase I1I ont atteint I'dge de 18 mois. Le statut des

anticorps avant I'immunisation de rappel est indiqué dans
e tableau 4. Les taux d’anticorps des sujets apres la
vaccination de rappel 4 "dge de 18 mois sont indiqués
dans le tableau 3.

Tableau 4 Niveaux d’immunité des sujets 14 mois aprés Pimmunisation primaire (avant la vaccination de rappel)
s Nombre de Taux de séropositivité Niveau d’anticorps
érotypes Groupe > .
sujets analysés [ Nombre (%) 95%Cl GMT 95%CI
Groupe dessai 358 858 (100.00) | (99,57,100,00) | 642,57 | (593,51, 695,69)
Typel |_Groupe wIPV 290 290 (100,00)| (98.74,100,00) | 193,05 | (169.94,219.30)
Groupe sIPV
4 dose unique 290 289/(99.66) | (98.09.99,99) 701,65 | (611.75,804,77)
Groupe d’essai 858 857(99.88) | (99.35.100,00) | 312,63 [ (290,67,336.25)
Typell | Groupe wIPV 290 287(9897) | (97.01,99.79) 14234 | (124,43, 162,83)
,G""_‘Pﬁ sIPV 290 290(100,00) | (98,74, 100,00) 327,51 | (287,52,373,07)
a dose unique
Groupe d’essai 858 854(99.53) | (98.81,99.87) 32581 | (300,15, 353.67)
Type 11l |_Groupe wIPV 290 284(97.23) | (95.55,99.24) 130,54 | (112,45, 151,53)
Groupe sIPV 290 289(99.66) | (98,09,99.99) | 36523 | (320,12, 416,69)
4 dose unique

Note : Les données du groupe d’essai sont les résultats combinés des trois lots de vaccins testés.
Tableau 5 Niveaux d’anticorps neutralisants dans les groupes d’essai et témoin 30 jours aprés I'immunisation
de rappel

Nombre |Taux de séroconversion

Niveau d’anticorps ___|Croissance des anticorps

Groupe | de sujets
analysés | % 95%CI

GMT 95%Cl GMI 95%CI

Groupe d’essail 824 91,26 (89,12, 93,10)

9962,89 [ (9530,88, 10414,49) [ 15,76 [ (14,54, 17,09)

Tipo I Groupe wIPV 278 92,45 | (88,68, 95,26)

4086,46 | (3686,81,4529,43) | 20,73 [(17,76,24,20)

Groupe sIPV.
4 dose unique

285 89,47 | (85,31, 92,78)

10202,27] (9509,51, 10945,49) | 14,59 [(12,78, 16,67)

Groupe d'essai] 824 | 97.82 [ (96,57, 98,70)

10273 |(9883,32, 10678,04) | 33,15 | (30,68, 35,82)

Tipo 11 [Groupe wiPV] 278 | 94,24 [ (90,82,96.67)

41418 | (3728,04, 4601,49) [ 29.03 [(24,87, 33,89)

Groupe sIPV.
4 dose unique

285 98,25 [ (95,95, 99.43)

10859,77)(10230,53, 11527,72)f 33,19 [(29,13, 37.82)

Groupe d’essail 824 93,81 [ (91,94, 95,36)

787021 [ (7507.80, 8250,10) | 245 [(22.44,26,75)

Tipo 111 [Groupe wIPV[ 278 | 964 | (93.48,98.26)

6844,97 | (6253,64, 7492,22) | 51,32 | (43,96, 59,92)

Groupe sIPV.
4 dose unique

285 92,28 | (88,55, 95,10)

8046,47 | (745,01, 8684.86) | 22.24 [ (19,28, 25,64)

Note : Les données du groupe d’essai sont les résultats combinés des trois lots de vaccins testés.

6. Informations sur les médicaments

6.1 Liste des excipients

Medium 199, glycine, chlorure de sodium, chlorure de

potassium, chlorure de calcium, sulfate de magnésium,

disodiqu

de sodium, 2-phénoxyéthanol.

6.2 Durée de conservation

Ce produit a une durée de conservation de 24 mois.

6.3 Précautions particuliéres pour la conservation

Conserver a +2°C~+8°C a I’abri de la lumiére. Ne pas

congeler.

Aprés la premiére ouverture, le vaccin peut étre utilisé¢

jusqu’a 28 jours, a condition qu’il soit conservé entre
+2°C et +8°C.

Tenir hors de la portée des enfants.

6.4 Nature et contenu du récipient

Les flacons de pé line en verre (flacons en verre de
type I) contiennent 2,5 ml de suspension avec un bouchon

en caoutchouc, une capsule combinée aluminium-plastique

et un joint en aluminium. 5 doses par flaco

6.5 Précautions particuliéres relatives A I'élimination

et  d’autres traitements

Instructions de traitement

1. N'utiliser pas le vaccin si le flacon preacntc des fissures,

si 'étiquette n’est pas claire ou valide, s’il présente une

apparence anormale, telle qu'une couleur anormale ou

un corps étranger, ou si le carré central du Moniteur de

flacon de vaccin (Vaccine Vial Monitor en anglais, VVM)

est de la méme couleur que I’anneau ou plus foncé que

celui-ci.

2. 11 convient de veiller tout particuli¢rement a ce que

Pinjection ne pénétre pas dans les vaisscaux sanguins.

3. Aprés la premiére utilisation, le produit doit étre stocké

4 une température comprise entre +2°C et +8°C et utilisé

dans les 28 jours. Avant la deuxiéme utilisation, la surface

du bouchon en caoutchouc doit étre stérilisée et la

contamination croisée doit étre strictement évitée. Les

erreurs de volume d’inoculation causées par des extractions

répétées doivent étre minimisées. S’il reste moins de

0,5 ml de vaccin, il faut I'éliminer. Les vaccins restant

dans plusieurs flacons ne doivent pas étre mélangés.

4. Ce produit est disponible en flacon de 2,5 ml, 5 doses

4 usage humain, et doit étre administré a la dose

da |mmumbatmn

Elimi

Les médicaments non utilisés ou les déchets doivent étre

&liminés conformément aux exigences locales.

7. Fabricant

SINOVAC BIOTECH CO., LTD.

Siége social: N° 39, rue de Shangdi Ouest, District de

Haidian, Beijing, Chine. Code postal : 100085.

Adresse de fabrication: N°15, rue de Zhitong, Parc de
Science de Changping, District de Changping, Beijing,
Chine. Code postal : 0.
Tél.: 400-898-2688
Fa -10-62966910
‘www.sinovac.com
8. Date de premicre autorisation
Date de premiére autorisation en Chine : le 9 avril 2024
Date de premiére autorisation de I'Equipe de pré—quahﬁmlmn
de I’Organisation mondiale de la santé : le 29 aolt 2024
9. Date de révision du texte
Non applicable.
10. Moniteur de flacon de vaccin
Le moniteur de flacon de vaccin (VVM) fait partie de
I"étiquetage du Vaccin contre la poliomyélite (Ccllulc
vero), Inactivé, souches Sabin fourni par SINOVAC
BIOTECH CO., LTD. Le point de couleur sur Iétiquette
du flacon est Ie moniteur de flacon de vacein. 11 s "agit
d’un point sensible au temps et a la température, qui
indique la chaleur cumulée  laquelle le flacon de vaccin
est expose. Il avertit Iutilisateur final lorsque I'exposition
4 la chaleur peut entrainer une dégradation du vaccin
au-dela des niveaux acceptables. Le Moniteur de flacon
e vacein est facile & interpréter en observant le changement
progressif de couleur du carré central. Tant que la couleur
du carré est plus claire que celle de I’anneau, le vaccin
peut étre utilisé. Lorsque la couleur du carré central est
identique ou plus foncée que celle de I'anneau, le flacon
de vaccin doit étre jeté. VVM7 est utilisé dans le Vaccin
contre la poliomyélite (Cellule vero), Inactivé, souches
Sabin, qui peut arriver en fin d’utilisation avant que le
vaccin n’atteigne la fin de sa durée de conservation.

Poliomyeliis Vaccine [Vero Cell,
Inactivated, Sabin Strains
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Vacuna Inactivada Contra la Poliomielitis (Célula Vero), Cepas Sabin

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

Vacuna Inactivada Contra la Poliomielitis (Célula Vero),
Cepas Sabin

2. COMPOSICION CUALITATIVAY CUANTITATIVA
2.1 Descripcion general

La Vacuna Inactivada Contra la Poliomielitis (Célula
Vero), Cepas Sabin (en adelante, sIPV) es una vacuna
liquida trivalente que contiene una suspension de poliovirus
de tipo 1, tipo 2 y tipo 3 (cepas Sabin) cultivados en

informes d de los partici| yel

regular de los investigadores entre los 8 y 30 dias posteriores
a cada dosis. Ademds, se recopilaron eventos adversos
graves desde la administracion de la primera dosis hasta
30 dias después de la dosis de refuerzo. Con base en los
datos de seguridad obtenidos en el ensayo clinico de
fdse 111, las reacciones ddver;a; asociadas a este producto,

segin el Di io Médico para Actividad
Regulatorias (MedDRA), se describen a continuacion:
adversas sisté

células Vero, purificados c i y

posteriormente formulados.

Esta vacuna cumple las recomendaciones dadas por la
Organizacion Mundial de la Salud en WHO TRS No. 993,
Anexo 3, 2015.

2.2 C ici6 y

Suspension inyectable en vial de vidrio. Cada vial contiene
2.5 mL, 5 dosis por vial.

Cada dosis de 0.5 mL contiene:

Poliovirus inactivado de tipo 1, cepa Sabin* 15 UD**
Poliovirus inactivado de tipo 2, cepa Sabin* 45 UD**
Poliovirus inactivado de tipo 3, cepa Sabin* 45 UD**
*producido en células Vero

**UD: Unidades de antigeno D

Para consultar la lista completa de excipientes, ver seccion
6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Suspensioén inyectable. El color de la vacuna varia de
incoloro a amarillo claro.

4. DATOS CLINICOS

4.1 Indicacion terapéutica

Inmunizacion activa contra la poliomielitis.

4.2 Posologia y forma de administracion

El programa de inmunizacién primaria consiste en tres
dosis administrados con un intervalo de al menos 4
semanas entre cada dosis. La primera dosis se administra
a partir de los 2 meses de edad. Los individuos que han
completado la vacunacion primaria pueden recibir una
dosis de refuerzo a los 18 meses de edad. Esta vacuna

Frecuentes: Fiebre, irritabilidad postvacunal, diarrea,
vomitos, tos.
Poco frecuentes: Disminucion de la actividad, dispepsia,
rinorrea, tos productiva, obstruccion nasal, estornudos,
disminucion del apetito, cccema, convulsiones,

erupcion
Reacciones adversas locales
Muy frecuentes: Eritema en el sitio de inyeccion.
Frecuentes: Inflamacion, dolor al tacto o induracién en
el sitio de vacunacion.
Poco frecuentes: Erupcion en el sitio de vacunacion.
E166,59% de las reacciones adversas mencionadas fueron
de intensidad leve, mientras que el 33,00% fueron moderadas.
No se identificaron eventos adversos graves relacionados
con este producto. Las reacciones adversas observadas
tras la dosis de refuerzo fueron, en términos generales,
consistentes con las caracteristicas de seguridad del
esquema primario de inmunizacion.
(2) Estudios clinicos del sIPV monodosis libre de
conservantes
Ademas de las reacciones ad:
se han observado las siguientes reacciones adversas
durante los ensayos clinicos del sIPV monodosis libre
de conservantes fabricado por el titular:
Reacciones adversas sistémicas
Frecuentes: Nauseas.
Poco frecuentes: Llanto, somnolencia, prurito, erupcion,
erupcién mucocutanea, hiperemia conjuntival.
Reacciones adversas locales

debe utilizarse de acuerdo con las
vigentes y las de la OMS.

Forma de ad racién

Esta vacuna debe inyectarse por via intramuscular.

También se pueden considerar las recomendaciones del

programa nacional de inmunizacién sobre el lugar de

inyeccién.

Para las precauciones que se deben tomar antes de

administrar la vacuna, ver seccion 4.4,

4.3 Contraindicaciones

Queda estrictamente prohibido utilizar este producto bajo

las siguientes circunstancias:

1. Individuos con historia de reaccion alérgica a cualquier

componente de esta vacuna u otras vacunas similares.

2. Individuos con enfermedad crénica grave o con

tendencia a desarrollar alergias.

3. Se debe retrasar la vacunacion si el individuo padece

ficbre o alguna enfermedad aguda.

4.4 Advertencias y precauciones especiales de empleo

Poco : Prurito en el sitio de vacunacion.

(3) Ensayos clinicos de productos similares

Ademis de las reacciones adversas mencionadas

anteriormente, se han observado las siguientes reacciones

adversas en ensayos clinicos de productos similares:

1. Reacciones locales en el sitio de inyeccion: linfadenopatia.

2. Re1cc|ones 1dversas slslemlcas trastornos de la
(urticaria,

shock anafiléctico), dolor articular y mialgia (de intensidad

moderada y transitoria), cefalea, parestesia (de intensidad

moderada y transitoria, localizada principalmente en las

extremidades inferiores), excitacion (desaparece ripidamente

dentro de las primeras horas o dias posteriores a la

vacunacién). En los recién nacidos muy prematuros

(menos de 28 semanas de gestacién), puede presentarse apnea.

(4) Seguimiento posterior a la comercializacion de

productos similares

Ademas de las reacciones mencionadas anteriormente,

se han nmmcado las siguientes reacciones adversas en

LT médicos como la

deben estar disponible para su uso inmediato en caso de
reacciones alérgicas graves ocasionales tras la vacunacion.
La persona vacunada debe ser obscrvada presencialmente
durante al menos 30 minutos después de la inyeccin.
2. La vacuna debe administrarse con precaucion bajo las
siguientes circunstancias:

(1) Personas con trastomos sanguincos como la disminucion
de plaquetas (trombocitopenia) o trastornos de la
coagulacién, ya que pueden producirse hemorragias tras
la administracién intramuscular de la vacuna.

(2) Personas que estdn siguiendo un tratamiento

el on de otros productos
similares tanto en China como en el extranjero. Debido
a que los datos fueron informados voluntariamente por
poblaciones inciertas, no se pudo evaluar con precision
la frecuencia de dichas reacciones adversas o determinar su

relacién con la 6n: pirpura de Henoch-Schonlein,
pérpura itopénica, absceso estéril, i
edema laringeo, convulsiones, entre ofros.

4.7 Sobredosis

No se han notificado casos de sobredosis en los ensayos
clinicos ni en informes bibliograficos.

5. PROPIEDADES FARMACOLOGICAS

5.1 Propi far

inmunosupresor o presentan una i la
respuesta inmunitaria a la vacuna puede verse reducida.
En estos casos, se recomienda posponer la vacunacién
hasta el final del tratamiento o asegurarse de que el sujeto
esta bien protegido. No obstante, se recomienda la
vacunacion de sujetos con inmunodeficiencia crénica,
como personas con VIH, aunque la respuesta inmunitaria
pueda ser limitada.
(3) Personas con cpilepsia i uotras
progresivas del sistema nervioso.
3. Como ocurre con cualquier vacuna, no todos los
receptores desarrollaran una respuesta inmunitaria protectora.
4.5 Interaccion con otros medicamentos y otras formas
de interacciéon
1. Hasta la fecha, no se han obtenido resultados de ensayos
clinicos sobre la administracién de este producto en
combinacién con otras vacunas del programa de vacunacién
infantil o con vacunas no incluidas en el programa de
vacunacion.
2.Se debe informar a los médicos sobre cualquier
medicamento, incluidos los de venta libre, que estén
tomando o hayan tomado recientemente.
3. Este producto no debe mezclarse con otros medicamentos
0 vacunas en la misma jeringa para su uso.
4.6 Reacciones adversas
Las reacciones adversas se clasifican en funcion de su
frecuencia utilizando las categorias recomendadas por el
Comité de Organizaciones Internacionales de Ciencias
Meédicas (CIOMS) en: muy frecuente (210%), frecuente
(21% y <10%), poco frecuente (20.1% y <1%), rara
(20.01% y <0.1%) y muy rara (<0.01%).
(1) Estudios clinicos de este producto
En los ensayos clinicos de fase I11, un total de 922 lactantes
recibicron al menos una dosis de este producto; de ellos,
902 completaron el esquema primario de inmunizacién
de tres dosis y 822 recibicron una dosis de refuerzo a los
18 meses de edad. Se realizo una observacion sistematica
de seguridad durante los 7 dias posteriores a cada dosis,
y los eventos adversos xuemn recopilados mediante
Tabla 1. Tasa de de

Grupo farmacoterapéutico: Vacuna, vacuna viral
Codigo ATC: JOTBF03
5.2 Ensayos clinicos
El ensayo clinico de fase 111 de este producto se llevo a
cabo en dos etapas. La primera etapa consistié en una
observacion de seguridad, abierto, single arm, en adultos,
nifios y lactantes, con 24 sujetos en cada grupo etario. La
segunda ctapa fue un ensayo clinico aleatorizado, cegado
y controlado. En esta fase, se asignaron aleatoriamente
1500 lactantes de 2 meses de edad en cinco grupos con
una proporcién de 1:1:1:1:1: grupo de prueba 1, grupo
de prucba 2, grupo de prucba 3, grupo control wIPV y
grupo control SIPV monodosis.
Todos los sujetos recibieron tres dosis de las vacunas de
prueba o control segiin el esquema de inmunizacién
primaria (mes 0, 1 y 2) y una dosis de refuerzo a los 18
meses de edad. El conjunto por protocolo (per-protocol
set, PPS) fue el principal conjunto de andlisis para la
evaluacion de inmunogenicidad. Con base en el PPS, se
realizaron pruebas de equivalencia entre los tres lotes de
la vacuna de prueba y una prueba de no inferioridad entre
el grupo de la vacuna de pmeb1 y el grupo control. Las
i dela icidad entre
el conjunto de andlisis complelo (full analysis set, FAS)
y el PPS fueron consistentes.
1) Inmunizacién primaria
Los criterios de evaluacion de inmunogenicidad incluyeron
la tasa de seroconversion y el titulo medio geométrico
(GMT) de anticuerpos neutralizantes al dm 30 después
delai primaria. La én se definio
como un cambio de seronegativo (<1:8) a seropositivo
(=1:8) o un aumento de al menos 4 veces en el titulo
basal si ya era seropositivo. El titulo de anticuerpos en
suero se determing utilizando el método estandar de la
Organizacion Mundial de la Salud, es decir, el método de
microneutralizacion. Los resultados de inmunogenicidad
de la inmunizacion primaria se presentan en la siguiente
tabla:

en el grupo de prucba versus los grupos control al dia

30 después de la inmunizacién primaria (PPS)

‘Tasa de seroconversién (n'N, %) Diferencia en la tasa de seroconversién (95% CI)
Serotipo Grupo de pruch. Grupo de prucba
| Grupo de prucba | Grupowtpy | GrupesIPV rupo de prucha menos grupo
monodosis menos grupo WIPV SIPY monodosis
Tipol | 7943810 | 98.02 | 268277 | 96.75 | 265271 [97.79 128 023
po - g . (-1.02, 3.58) (-1.75,2.24)
) 742 1.08
Tipo 11 | 762810 | 94.07 | 240277 | 86.64 | 252271 [92.99 G.10,11.74) (237,452)
. 2.02 -0.50
Tipo 11T | 800:810 | 98.77 | 268277 | 96.75 | 269/271 [99.26 (020,424 177,078
ota: Los datos del grupo de prucba son los resultados combinados de los tres lotes de vacunas de prueba.
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Tabla 2. Nivel de anticuerpos neutralizantes en los grupos de prueba y de control al dia 30 después de la inmunizacion
primaria (PPS)

Seroti @ No. de sujetos Nivel de anticuerpos “Aumento de anticuerpos
erotipo rupo q
" " analizados [~ GMT 95%Cl GMI 95%Cl
Grupo de prucba 810 27170 | (2521.5,2927.6) 1996 | (175.7,2267)
Tipo1 |_Grupo wIPV 277 561.0 (508.5, 619.0) 475 (40.5,55.8)
Cr'r"(‘)‘r‘:gd‘gzy 271 3027.5 | (26458, 3464.3) 2331 (185.1,293.5)
Grupo de prucha 810 459.7 (433.1,488.0) 49.1 (442, 54.6)
Tipo I Grupo wIPV 277 197.0 (178.3,217.6) 21.0 (17.6,25.1)
(;::ggdﬂf‘:’ 271 505.1 (451.1,565.7) 52.6 (43.2,64.1)
Grupo de prucha §10 19952 | (I884.7,21186) | 2818 | (255.7,310.0)
Tipo 11l |_Grupo wiPV 277 10441 | (9373, 1163.1) 1292 | (107.7,155.0)
Grupo sIPY 271 2154 | (2020.1,2429.7) 2096 | (253.8.353.7)

Nota: Los datos del grupo de prucba son los resultados combinados de los tres lotes de vacunas de prucba.
“Tabla 3. Nivel de anticuerpos neutralizantes en los distintos grupos de prucba al dia 30 después de la inmunizacion
primaria (PPS)

GMT (95% CI)

Radio de GMT (95% CI)

Serotipo | Grupo de prueba 1| Grupo de prueba 2| Grupo de prueba 3 o0 de Grupo de Grupo de
= =: = rueba 1 Vs rueba 1 Vs rueba 2 VS

(N=273) (N=274) (N=263) Ppode. | PGrapode | P Gmpn de

nm:‘hn 2 prucha 3 a3

Tipo [ 2749.7 2965.9 2449.2 0.9: 1.12 2
po (2435.1,3105.0) |(2604.0,3378.1) [(2135.5,2808.9) [(0.78, l.ll) (0.94, 1.35) (1.00. 1.46)

ool 365.1 180.7 1336 0.97 107 T
ipo (420.9,513.9) | (434.0,532.5) | (388.8,483.4)  |0.84,1.12) [ (0.93,1.24) | (0.96,1.29)

Tio Il 21196 2018.0 18604 1.05 114 1.08
ipo Il | (1922.4,2337.1) | (1823.8,2232.8) [(1673.6,2068.2) |0.91,1.21) [ (0.99,132) | (0.94,1.26)

2) Inmunizacién de refuerzo (18 meses de edad)
Este producto realizo un estudio de inmunizacion de
refuerzo en sujetos de 2 meses de edad durante los ensayos
clinicos de fase I1I, administrando la dosis de refuerzo a
los 18 meses de edad. El estado de los anticuerpos antes

de la inmunizacion de refuerzo se presenta en la Tabla 4,
mientras que los niveles de anticuerpos en los sujetos
después de la inmunizacion de refuerzo a los 18 meses
de edad se muestran en la Tabla 5.

‘Tabla 4. Niveles de anticuerpo de los sujetos 14 meses después de la inmunizacién primaria (antes de la inmunizacion
de refuerzo)

Serotips Grape No. de sujetos Tasa de seropositividad Nivel de anticuerpos
analizados N (%) 95%Cl GMT 95%Cl
Grupo de prucba 858 858 (100.00)|_(99.57, 100.00) | 642,57 | (59351, 695.69)
Tipo1 |_Grupo wiPV 290 290 (100.00)|_(98.74,10000) | _193.05_| (169.94, 219.30)
Grupo sIPV
Grupo SIPY 290 289.(99.66) | (98.09,99.99) | 701,65 | (611.75,804.77)
Grupo de prucba 558 §57(99.88) | (9935, 100.00) | 312.63 | (290.67,336.25)
Tipo Tl |_Grupo wiPY 290 28709897) | (97.01,9979) | 14234 | (12443, 162.83)
Grupo sIPY 290 290(100.00) | (98.74,100.00) | 327.51 | (287.52,373.07)
Grupo de prucba §58 §54(99.53) | (98.81,9987) | 32581 | (300.15,353.67)
Tipo 11 |_Grupo wPV. 290 2849723) | (95.55,9924) | _130.54_| (11245, 151.53)
Grupo sIPY 290 289(99.66) | (98.09,99.99) | 36523 | (320.12,416.69)
Nota: Los datos del grupo de prucba son los resultados combinados de los tres lotes de vacunas de prucba.

Tabla 5. Nivel de anticuerpos neutralizantes 30 dias después de la inmunizacion de refuerzo en los grupos de prucba y control

No.de |Tasa de seroconversion

Nivel de anticuerpos | Aumento de anticuerpos|

Serotipo|  Grupo | sujetos [ 95%CI

GMT 95%CI GMI 95%CI

| Grupo de prucbal 824 91.26 |(89.12,93.10)

9962.89[ (9530.88, 10414.49) [ 15.76 [(14.54,17.09)

Tipo I Grupo wIPV/ 278 92.45 | (88.68, 95.26)

4086.46 | (3686.81,4529.43) | 20.73 |(17.76, 24.20)

Grupo sIPV
monodosis

285 89.47 | (85.31,92.78)

10202.27} (9509.51, 10945.49) | 14.59 [(12.78, 16.67)

Grupo de pruebal 824 97.82 | (96.57, 98.70)

10273 | (9883.32, 10678.04) | 33.15 |(30.68, 35.82)

Tipo I Grupo wIPV/ 278 94.24 {(90.82, 96.67)

4141.8 | (372804, 4601.49) [ 29.03 [(24.87, 33.89)

monodosis

Grupo sIPV 285 | 98.25 [(95.95,99.43)

10859.77/(10230.53, 11527.72)( 33.19 [(29.13, 37.82)

|Grupo de pruebal 824 93.81 [(91.94, 95.36)

7870.21| (7507.80, 8250.10) | 24.5 |(22.44,26.75)

Tipo 111 | GrupowIPV [ 278 | 964 [(93.48,98.26)

6844.97| (6253.64, 7492.22) | 51.32 |(43.96, 59.92)

GruposIPV- | 55| 95 28 | (88.55, 95.10)

8046.47 | (7455.01,8684.86) | 22.24 [(19.28, 25.64)

Nota: Los datos del grupo de prucba son los resultados combinados de los tres lotes de vacunas de prucba.

6. DATOS FARMACEUTICOS
6.1 Lista de excipientes
Medio 199, glicina, cloruro de sodio, cloruro de potasio,
cloruro de calcio, sulfato de magnesio, hidrogenofosfato
de disodio, de sodio y

6.2 Periodo de validez

La vida util de la vacuna es de 24 meses.

6.3 Precauciones especiales de conservacion
Conservar y transportar entre 2°C y 8°C, proteger de la
luz. No congelar.

Después de su primera apertura, la vacuna puede utilizarse
durante un méximo de 28 dias, siempre que se almacene
entre +2 °C y +8 °C.

Mantener fuera de la vista y el alcance de los nifios.

6.4 Naturaleza y contenido del envase

2.5 mL de suspension en un vial de vidrio (vidrio tipo T)
con tapon de goma y tapa flip-off de pléstico con un sello
de aluminio. Cada vial conuene 5 dosis.

6.5P de eliminacién y otras
‘manipulaciones

Instrucciones de manipulacion

1. No utilice la vacuna i el vial presenta grietas, la etiqueta
esta ilegible o es invalida, el color es anormal, contiene
particulas extrafias u otras anomalias en su apariencia.
Tampoco se debe usar si el color del cuadrado central
del monitor de vial de vacuna (VVM, por sus siglas in
inglés) es igual o mis oscuro que el anillo exterior.

2. Se debe prestar especial atencién para garantizar que
Ia inyeccion no entre en un vaso sanguineo.

3. Después del primer uso, el producto debe almacenarse
a una temperatura entre +2°C y +8°C y utilizarse en un
plazo maximo de 28 dias. Antes del segundo uso, se
debe esterilizar la superficie del tapon de goma y evitar
estrictamente la contaminacion cruzada. Se debe minimizar
el error en el volumen de inoculacion causado por
extracciones repetidas. Si queda menos de 0,5 mL, la
vacuna restante debe ser desechada. No se debe mezclar
las vacunas restantes de diferentes viales para su uso.

4. La presentacion de este producto es de 2.5 mL por
vial, lo que equivale a 5 dosis para uso humano, y debe
administrarse de acuerdo con la dosificacion indicada
para la inmunizacion.

Eliminacion

La eliminacion de la vacuna no utilizada o los materiales
de desecho se realizara de acuerdo con la normativa local.
7. FABRICANTE

Sinovac Biotech Co., Ltd.

Direccion registrada: Calle Shangdi Xi 39, Distrito Haidian,
Beijing, 100085, R. P. China

Direccion de fabricacion: Calle Zhitong 15, Parque

Cientifico de Changping, Distrito Changping, Beijing,
102200, R. P. China

Tel.: 400-898-2688

Fax: 86-10-62966910

www.sinovac.com .

8. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION
Fecha de la primera autorizacion en China: 9 de abril de 2024
Fecha de precalificacion por la OMS: 29 de agosto de 2024
9. FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO

No aplica.

MONITOR DE VIAL DE VACUNAS

El monitor de vial de vacuna (MVV) forma parte de
la etiqueta utilizada para todos los lotes de la Vacuna
Inactivada Contra la Poliomielitis (Célula Vero), Cepas
Sabin suministrados por Sinovac. El punto de color que
aparece en la etiqueta del na] es el MVV. Este es un punto
sensible a la el tiempo, que

una indicacion del calor acumulauvo al cual se ha expuesto
el vial. Advierte al usuario final cuando la exposicion al
calor es probable que haya degradado la vacuna més alld
de un nivel aceptable.

La interpretacion del MVV es simple. Revise el cuadro
central. Su color cambiaré progresivamente. Si el color
de este cuadrado es mis claro que el color del anillo, se
puede usar la vacuna. Una vez que el color del cuadrado
central es del mismo color que el anillo o de un color mas
oscuro que el anillo, se debe desechar el vial.

La Vacuna Inactivada Contra la Poliomielitis (Célula
Vero), Cepas Sabin utiliza el MVV7 y la vacuna puede
alcanzar el punto de descarte antes de alcanzar la fecha
de caducidad.

Monitor de Vial de Vacuna (MVV)

Poliomyeliis Vaccine [Vero Cell,
Inactivated, Sabin Strains
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Vacina inativada contra poliomielite da cepa Sabin (célula Vero)

1. Nome do medicamento
Vacina inativada contra poliomiclite da cepa Sabin (célula
Vero)

2.C ivos ¢

2.1 Especificagio geral

A vacina inativada contra poliomiclite da cepa Sabin
(célula Vero) (sIPV) é uma vacina liquida trivalente que
contém uma suspensio de poliovirus dos tipos I, IT ¢ III
(cepa Sabin), produzida primeiramente em célula Vero,
apos ser concentrada, purificada ¢ inativada, ¢ entdo
formulada de acordo.

Este produto esté em conformidade com as recomen
feitas pela OMS no Anexo 3 da Série de Relatorios
Técnicos da OMS n°® 9‘)3 2(]]5

2.2C

seguranga foi realizada no prazo de 7 dias ap6s cada dose
da vacina, e os eventos adversos foram coletados por meio
de relatorios ativos dos receptores e acompanhamento
regular do investigador no prazo de 8 a 30 dias. Eventos
adversos graves também foram coletados dentro de 30
dias a partir da primeira dose de vacinago até a imunizagéio
de reforgo. Com base nos dados de seguranga do estudo
clinico de Fase I11, as reagdes adversas desse produto
sdo descritas abaixo, de acordo com o Dicionario Médico
para Atividades Regulatérias (MedDRA):

Reagées adversas
Comum: Febre, irritabilidade apés a vacinagdo, diarreia,
vémito, tosse.

Incomum: Diminuicdo da atividade, dispepsia, coriza,
tosse, congestdo na espirros, perda de apetite, eczema,

e

Os frasco Vial de vidro contém 2,5 mL/ fras pol
de suspensdo injetavel, 5 doses por frasco.
Cada dose (0,5 mL) contém:
Ingredientes ativos:
*Poliovirus inativado tipo I, cepa Sabin 15 DU**
*Poliovirus inativado tipo II, cepa Sabin 45 DU**
*Poliovirus inativado tipo I11, cepa Sabin 45 DU**
* Produzido em célula Vero
**DU: D unidades de antigeno
Consulte a Segdo 6.1 para obter uma lista completa de
excipientes farmacéuticos.
3. Tipos de dosagem
Suspensio injetével. Esse produto ¢ incolor a amarelo claro.
4. Informagdes clinicas
4.1 Indicagdes terapéuticas
Imunizagdo ativa contra a poliomielite.
4.2 Dosagem e administragio
Dosagem
A imunizagdo priméria consiste em 3 doses de vacina
administradas com pelo menos 4 semanas de intervalo.
Recomenda-se que os bebés recebam sua primeira
\ruunagdu aos 2 meses de idade. Apu» a wnclumo da

asica, uma de
reforgo aos 18 meses de idade. Esse pmdutu deve ser
usado de acordo com as recomendagdes nacionais atuais
< as recomendagdes da OMS.
Uso
Injegéo intramuscular Também podem ser levadas em
consideragio as recomendagdes do Calendario do Programa
Nacional de Imunizagao (NIP) com relagdo aos locais
de injegdo.
Consulte a Segdo 4.4 para obter as precaugdes a serem
tomadas antes da inoculagio com esse produto.
4.3 Contraindicagdes
E estritamente proibido usar esse produto nos seguintes
casos:
1. Qualquer pessoa que tenha apresentado anteriormente
uma reagio alérgica a qualquer um dos componentes
desta vacina ou de vacinas semelhantes.
2. Doengas cronicas graves, alergias.
3. A vacinagdo com este produto deve ser adiada em
pacientes com febre ou doenga aguda.
4.4 Adverténcias e precaugdes especiais de uso
1. Medicamentos médicos apropriados (por exemplo,
epinefiina) devem estar disponiveis para uso imediato
no caso de uma reagdo alérgica aguda grave ocasional.
Os receptores devem ser observados no local por pelo
menos 30 minutos apos a injegio do produto.
2. Este produto deve ser usado com cautela nas seguintes

 hi erupgao

Reagdes adversas locais

Muito comum: Eritema no local da inje¢do.

Comum: Inchago, sensibilidade ¢ dureza no local da
vacinagio.

Incomum: Erupgiio cutanea no local da vacinagdo.
66,59% das reagdes adversas acima foram leves e 33,00%
foram moderadas. Nao foram identificados eventos
adversos graves associados a esse produto. Os efeitos
adversos dessa imunizagdo de reforgo sio basicamente
consistentes com o perfil de seguranga da imunizagdo
primiria.

(2) Ensaio clinico de sIPV de dose tinica sem
conservante

Além das reagdes adversas descritas acima, as seguintes
reagdes adversas foram observadas em estudos clinicos
de sIPV de dose tnica sem conservante fabricada pelo
detentor:

Reagées adversas sistémicas

Comum: Nojo.

Incomum: Choro, letargia, coceira, erupgdo cutinea,
erupgiio mucocutinea, congestio conjuntival.

Reacdes adversas locais

Incomum: Coceira no local da vacinagdo

(3) Ensaios clinicos de produtos similares

Além das reagdes adversas acima, as seguintes reagdes
adversas foram observadas em estudos clinicos de produtos
similares:

1. Reagdes locais no local da injegéo: Linfadenopatia

2. Reagdes adversas sistémicas: Distirbios alimentares,

reagdcs de (urticéria,
anafilaxia), artralgia e mialgia (moderadas, transitérias),
cefaleia, sensoriais

principalmente nos membros inferiores), euforia (que
desaparece rapidamente dentro de horas ou dias apos a
vacinagio). Bebés prematuros muito prematuros (com
menos de 28 semanas de idade gestacional) podem
desenvolver apneia.
(4) Monitoramento pés-comercializagio de produtos
similares
Além das informagdes de seguranga acima, os seguintes
dados de seguranca foram obidos por meio do manitoramento
40 de produtos no pais e
nu sxtcnor (e: dados sdo relatados voluntariamente
por uma populagio incerta ¢ ndo é possivel avaliar com
precisdo sua frequéncia ou determinar se estdo relacionados
ao uso de vacinas): Purpura alérgica, parpura
trombocitopénica, abscessos assépticos, hiperpigmentagio,
edema laringeo ¢ convulsdes.

situagdes:
(1) Pessoas com distirbios incos (trombocitopenia) 4.7 de drogas
ou distirbios de a risco de

sangramento que pode ser causado pela injegdo intramuscular
desse produto.

(2) A resposta imunolégica & vacinagio com este produto
pode ser reduzida em pessoas que estejam

Néo hé dados sobre overdose de inoculagdo em estudos
clinicos ou relatorios da literatura.

5. Caracteristicas farmacolgicas

5.1 Caracteristicas farmacologicas

tratamento para suprimir as defesas imunologicas ou que
sejam
que a vacinagdo dos pacientes acima seja adiada até o
final do tratamento ou para garantir que eles estejam bem
protegidos. A vacinagiio com este produto ¢ recomendada
para pacientes com imunodeficiéncia cronica, como
pacientes infectados pelo HIV, mesmo que a doenga
subjacente possa resultar em uma resposta imunologica
limitada.

(3) Pacientes com epilepsia nio controlada e outros
distarbios neurologicos progressivos.

3. Como acontece com qualquer vacina, nem todos os
receptores desenvolverdo uma resposta imune protetora.
4.5 Interagdes com outros medicamentos e outras
formas de interagio

1. Os resultados dos ensaios clinicos deste produto em
combinagio com outras vacinas do programa de 1mum7
infantil ou vacinas de de ndo

Grupo de Vacinas, vacinas contra virus
Codigo ATC: JO7BF03

5.2 Estudo clinico

O estudo clinico de Fase I1I deste produto contém duas
fases. A Fase I ¢ uma observagdo de seguranga aberta,
em brago tinico, em adultos, criangas e bebés, com 24
receptores em cada faixa etéria. A Fase II ¢ um estudo
clinico controlado, randomizado e cego. 1500 bebés e
criangas pequenas de 2 meses de idade foram divididos
aleatoriamente em 5 grupos em uma proporgio de 1:1:1:1:1
Grupo de teste 1, grupo de teste 2, grupo de teste 3,
controle de wIPV e controle de sIPV de dose tnica. Todos
0s receptores receberam trés doses da vacina teste ou
controle para imunizagio priméria ¢ uma dose da vacina
teste ou controle para imun 0 de reforgo aos 18 meses
de idade, de acordo com o procedimento de 0, 1 ,2 meses.
O conjunto de programas de conformidade (PPS) ¢ o
principal conjunto de anélises para avaliagio da

estdo disponiveis.

2. 0s médicos devem ser informados sobre todos os

medicamentos, que o paciente esteja tomando ou tenha

tomado recentemente, inclusive os de venda livre,.

3. Este produto nio deve ser misturado com outros

‘medicamentos ou vacinas na mesma seringa.

4.6 Reagdes adversas

Classificagdo da incidéncia conforme recomendado pelo

Comité para o Conselho Internacional de Ciéncias Médicas

(CIOMS): Muito comum (>10%), comum (1% a 10%,

incluindo 1%), incomum (0,1% a 1%, incluindo 0,1%),

rara (0,01% a 0,1%, incluindo 0,01%) e muito rara

(<0.01%). as reagdes adversas desse produto sio descritas

a seguir:

(1) Testes clinicos do produto

No ensaio clinico de Fase III, um total de 922 bebés

recebeu pelo menos uma dose do produto, com 902 bebés
trés doses de i basicas e 822

bebés completando uma dose de vacinagdo de reforgo

a0s 18 meses de idade. A observagdo sistematica da

Tabela 1 C 30 da taxa de p de

O PPS foi usado para testar a equivaléncia
de trés lotes de vacinas experimentais, e foi realizado o
teste de ndo inferioridade do grupo da vacina experimental
e do grupo de controle. O conjunto completo de analise
(FAS) ¢ consistente com as conclusdes da avaliagdo de
imunogenicidade do PPS.
1) Imunizagao bésica
Os pontos finais da avaliagio da imunogenicidade foram
a positividade do anticorpo neutralizante e o titulo médio
geométrico (GMT) no 30 dia apds a imunizagdo primaria
As transiges para esultados positivos st definidas como
positividade de anticorpos p (21:8) em
individuos negativos para anticorpos pré-imunizagio
(<1:8), ou um aumento de quatro vezes no titulo de
anticorpos pos-imunizagio em relagio ao titulo da linha
de base em individuos positivos para anticorpos
Os titulos de anticorpos no soro sio
determinados usando o método padrio da Organizagio
Mundial da Satide, ou scje i

530 mostrados na tabela abaixo:

grupos de teste ¢ controle (PPS)

no 30 dia ap6s a imunizagdo basica nos

Taxa de transicdo para resultado positivo (N, %)

Diferenca na taxa de transicao para resultado
positivo (intervalo de confianga de 95%)

Serotipo
y Grupo de teste - Grupo de teste -
Grupo deteste | Grupo de wipy | Orupo de dose Tupo de este grulim de dose
Gnica de sIPV grupo wIPV umca dc IV
Tipo 1 | 794810 | 98,02 | 268277 [ 96,75 | 265/271 (97,79 “ 012'23858) “ 75‘ 2 24
Tipo 11 | 762810 | 94,07 | 240277 | 86,64 | 252/271 92,99 742 Lo8
po ) ! > (3,10, 11,74) (-2,37,4,52)
2,02 0,50
Tipo I1T | 800:810 | 98,77 | 268277 | 96,75 | 269/271 99,26 (020, 424) 177, 0.78)

Observagdes: Os dados do grupo de teste sdo os resultados combinados dos trés lotes de vacinas de teste.

SINOVAC

Tabela 2 Niveis de anticorpos neutralizantes (PPS) nos grupos de teste e controle 30 dias ap6s a imunizagao basica

- Nimero de | Nivel de anticorpos Fator de crescimento de anticorpos
Serotipo Grupos pessoas
analisadas | GMT | 95 por cento CI GMI 95 por cento C1
Grupo de teste 810 2717,0 (2521,5, 2927,6) 199.6 (175,7,226,7)
Tipo1 | GrupodewlPV [ 277 5610 | (5085, 619,0) 475 (40,5, 55,8)
i:‘;g%gcsﬁf\‘f 271 30275 | (2645.8,3464.3) 2331 (1851, 293,5)
Grupo de teste 810 4597 | (433,1,488.0) 9.1 (442, 54,6)
Tipo11 | GrupodewIPV | 277 1970 | (1783,217.6) 210 (17,6,25,1)
Girupo de dose 271 5051 | (451,1,565.7) 52,6 (3.2, 64,1)
Grupo de teste 810 19982 | (18847, 2118,6) 2818 (255.7.310.7)
Tipolll | GrupodewlPV | 277 | 10440 | (9373, 1163.0) 1202 (1077, 155,0)
G"’x’;‘jigil‘{;‘\je 271 22154 | (2020,1,2429.7) 2996 (253.8,353.7)

Observagdes: Os dados do grupo de teste sio os resultados combinados dos trés lotes de vacinas de teste.
Tabela 3 Niveis de anticorpos neutralizantes (PPS) no dia 30 aps a imunizagio bésica em cada grupo de teste

GMT (intervalo de confianga de 95%)

Relagdo de GMT
(intervalo de confianca de 95%)

Serotipo {1 G upo de teste 1 | Grupo de teste 2

(N=273) (N=274)

Grupo de teste 3
(N=263)

teste 1/Grupo | teste 1:Grupo | teste 2:Grupo

Grupo de Grupo de Grupo de

de teste 2 de teste 3 de teste 3

Tipo 1 2749,7 29659
1po (2435,1,3105,0) | (2604,0,3378,1)

24492
(2135.5,2808,9)

0,93 1,12 121
(078, 1,11) | (0,94, 1,35) | (1,00, 1,46)

ool 465,1 480,7
PO (420,9, 513.,9) (434,0, 532.,5)

4336
(38,8, 483,4)

0,97 1,07 111
(0,84, 1,12) | (093,124) | (0.96,1.29)

- 21196 2018.0
ipo (1922,4,2337,1) | (1823,8,2232,8)

1860.4
(1673,6, 2068,2)

1,05 1,14 1,08
091,121) | (099,132 | (0.94,1,26)

2) munizacdo de reforgo (18 meses de idade)
e fase 111, 0
s produto foi estudado quando os individuos de 2

meses de idade atingiram a 1dade de 18 meses. O status

dos anticorpos antes da imunizagdo de reforso ¢ mostrado

na Tabela 4. Os niveis de anticorpos dos receptores apés
a imunizagdo de refor¢o aos 18 meses de idade sao

mostrados na Tabela 5.

Tabela 4 Niveis i 6gicos dos 14 meses apos a i 0 bésica (antes da imunizagio de reforgo)
i Nimero | Taxa de transigio para resultado positivo | Nivel de anticorpos
Serotipo|  Grupos | de pessoas [—

analisadas | Nimero de casos (%) | 95 por cento CI_| GMT [ 95 por cento CI

Grupo de teste | 858 858 (100,00) (99.57,100,00) | 642,57 [ (593.51, 695.69)

Tipol | GrupodewlPV[ 290 290 (100,00) (98.74,100,00) [ 193,05 | (169.94,219.30)
Grupo de dose

O o i 200 289 (99,66) (98.09,99.99) | 701,65 | (61175, 804,77)

Grupo de teste | 858 857 (99,88) (99.35,100,00) | 312,63 [ (29067, 336.25)

Tipo 11 | Grupode wIPV [ 290 287 (98.97) (97.01,99,79) | 14234 | (12443, 162,83)
Grupo de dose

e 290 290 (100,00) (98.74,100,00) | 327,51 | (287,52,373,07)

Grupodeteste | 858 854 (99,53) (98.81,99.87) | 325,81 | (300.15,353,67)

Tipo 111 | Grupo dewIPV | 290 284 (97,23) (95,55,99.24) | 130,54 | (11245, 151,53)
Grupo de dose

e sy | 290 289 (99,66) (98,09,99.99) | 365.23 | (320,12, 416,69)

Observagdes: Os dados do grupo de teste sdo os resultados combinados dos trés lotes de vacinas de teste.
Tabela 5 Niveis de anticorpos neutralizantes nos grupos de teste e controle 30 dias apés a imunizagdo de reforgo

Nimero | taxa de transi

resultado positivo

o para

Nivel de anticorpos

Fator de crescimento
de anticorpos

Serotipo Grupos  |de pessoa

% |95 por

cento CI| GMT

95 por cento CI | GMI |95 por cento CI

Grupo de teste 824 91,26| (89.12,93,10) [9962,89

(9530.88, 10414,49)[ 15,76 ] (14.54, 17,09)

Tipo1 [GrupodewlPV] 278 [92.45[ (88.68,95,26) [4086.46

(3686.81, 4529.43) |20,73| (17.76, 24,20)

unica de sIPV

(Grupo de dose|  H¢s 89.47| (85.31,

92,78) [10202,27

(9509.51, 10945.49)| 14,59| (1278, 16,67)

Grupo de teste 824 97.82| (96.57,98,70) | 10273

(9883.32, 10678,04) 33,15 (30.68, 35,82)

Tipo 11 |GrupodewlPV[ 278 [94.24] (90.82,96,67) [ 41418

(3728.04, 4601,49) [29,03] (24.87,33,89)

unica de sIPV

Grupodedosel 555 |98 75| (9595, 99.43) [10859.77|(10230,53, 11527,72)(33,19| (29.13, 37.82)

Grupo de teste 824 93,81] (91,94, 95,36) |7870,21

(7507,80, 8250,10) [ 24,5 | (22,44, 26,75)

Tipo 111 |Grupode wiPV[ 278 [ 96,4 [ (93.48,98.26) [6844.97

(6253,64, 7492,22) [51,32] (43,96, 59,92)

nica de sIPV/

Grupodedosel  5g5 |97 53 (88,55, 95,10) 804647

(7455,01, 8684,86) [22,24| (19,28, 25,64)

Observagdes: Os dados do grupo de teste sdo os resultados combinados dos trés lotes de vacinas de teste.

6. Informagdes sobre medicamentos
6.1 Apresentagio dos excipientes
199 meio, glicina, cloreto de sodio, cloreto de potdssio,
cloreto de cdlcio, sulfato de magnésio, I“df()gC"DfO;fle
dissodico, di de sodio, 2
6.2 Prazo de validade
Esse produto tem um prazo de validade de 24 meses.

. especiais para
Armazena a+2°C~+8°C, evite a luz. Nao congelado.
Apos a primeira dbcnum armazena entre +2°C ¢ +8°C,
a vacina pode ser usada por até 28 dias.
Mantenha fora do alcance de criangas.
6.4 Natureza e conteiido das embalagens
Frasco vial de vidro (frascos de vidro Tipo I) contém
2,5 mL de suspensio com tampa de borracha, tampa
combinada de aluminio-plastico ¢ vedagdo de aluminio.
5 doses por frasco.
6.5 Consideracdes especiais para descarte e outros
tratamentos
Instrucoes de manuseio
1. Ndio use este produto se o frasco vial tiver qualquer
anormalidade cosmética, como rachaduras, rotulos pouco
claros ou invalidos, cor anormal ou presenga de material
estranho, ou se o quadrado central do rétulo de indicagao
de temperatura da vacina (VVM) for da mesma cor ou
‘mais escuro que o circulo.
2. Deve-se tomar cuidado especial para garantir que a
injegdo ndo entre nos vasos sanguincos.
3. Aps o primeiro uso, o produto deve ser armazenado
a temperatura de +2°C~+8°C e usado dentro de 28 dias.
Antes do segundo uso, a superficie da rolha de borracha
deve ser esterilizada, evite estritamente a contaminagao
cruzada. Os erros na quantidade de inéculo devido a
amostragem repetitiva devem ser minimizados. Se restar
‘menos de 0,5 mL de vacina, deve ser descartada. As vacinas
restantes em varios frascos nao devem ser misturadas.
4. A especificagio deste produto ¢ de 2,5 mLrasco para
5 pessoas, a serem vacinadas de acordo com a dose de

uo,
Medicamentos nao utilizados ou residuos devem ser
descartados de acordo com as exigéncias locais.

7. Fabricantes

Sinovac Biotech Co., Lid.

Enderego de registro: Rua de Shangdixi 39°, Distrito de
Haidian, Beijing, China, CEP: 100085.

Enderego de produgdo: Rua Zhitong 15°, Parque de Ciéncia
de Changping, Distrito de Changping, Beijing, China,

CEP: 102200.

Telefone: 400-898-2688

Fax: 86-10-62966910

Wwww.sinovac.com

8. Data da licenga inicial

Data da licenga inicial na China: 9 de abril de 2024
Data da licenga inicial da equipe de pré-acreditagdo da
OMS: 29 de agosto de 2024

9. Data de revisio do texto

Nao aplicavel.

10. Rotulagem de indicagio de temperatura da vacina
O rétulo do indicador de temperatura da vacina (VVM)
faz parte da rotulagem da Vacina inativada contra
poliomielite da cepa Sabin (célula Vero) fornecida pela
Sinovac Biotech Co., Ltd. Os pontos coloridos no rétulo
do frasco sdo os rétulos indicadores da temperatura da
vacina. £ um ponto sensivel ao lempo 4 temperatura
que indica o calor cumulativo ao qual o frasco da vacina
foi exposto. O rotulo avisa o usudrio final quando a
exposicao ao calor pode fazer com que a vacina se degrade
além dos niveis aceitaveis. O rétulo do indicador de
temperatura da vacina ¢ facil de interpretar, bastando
observar a mudanga gradual de cor do quadrado central.
Desde que a cor do quadrado seja mais clara do que a
cor do circulo, a vacina pode ser usada. Quando a cor do
quadrado central for igual ou mais escura do que a do
circulo, o frasco de vacina deve ser descartado. A vacina
inativada contra poliomielite da cepa Sabin (célula Vero)
& rotulada com VVM?7, que pode chegar ao fim do uso
antes que a vacina atinja o fim de seu prazo de validade.

Etiqueta do indicador de temperatura da vacina

Poliomyeliis Vaccine (Vero Cell,
Inactivated, Sabin Strains






