Synflorix

DESCRIPTION
Synflorix suspension for injection
ide conj vaccine (adsorbed)
One dose (0.5 mI) contains 1 microgram of polysaccharide for serotypes 112, 512, 6B1.2, 7F1.2, 9V1.2, 141.2 and 23F12, and 3 micrograms of
polysaccharide for serotypes 412, 18C*3 and 19F14,
Tadsorbed on aluminium phosphate
2conjugated to protein D (derived from non-typeable Haemophilus influenzae) carrier protein
3conjugated to tetanus toxoid carrier protein
4conjugated to diphtheria toxoid carrier protein
Excipients: sodium chloride, 2-phenoxyethanol (5 milligrams), water for injections
ADMINISTRATION
Synflorix is for intramuscular injection. The preferred sites are anterolateral aspect of the thigh in infants or the deltoid muscle of the upper arm
in young children (see also sections Immunisation Schedule and Precautions).
Synflorix is a turbid white suspension. A fine white deposit with a clear colourless supernatant may be observed upon storage of the vial. This
does not constitute a sign of deterioration.
The content of the vial should be inspected visually both before and after shaking for any foreign particulate matter and/or abnormal physical appearance prior to administration.
In the event of either being observed, discard the vaccine.
The vaccine should be allowed to reach room temperature before use.
The vaccine should be well shaken before use.
Once opened, multidose vial should be kept in a refrigerator (2°C - 8°C).
The 4-dose vial of Synflorix from which one or more doses of vaccine have been removed during an immunisation session may be used in subsequent immunisation sessions for
up to a maximum of 28 days, provided that all of the following conditions are met (as described in the WHO policy statement: The use of opened multidose vials in subsequent
immunisation sessions. WHO/V&B/00.09):
o The expiry date has not passed;
e The vaccines are stored under appropriate cold chain conditions;
e The vaccine vial septum has not been submerged in water;
o Aseptic technique has been used to withdraw all doses;
e The vaccine vial monitor (VVM), if attached, has not reached the discard point.
Any unused product or waste material should be disposed of in accordance with local requirements.
IMMUNISATION SCHEDULE
Active immunisation against invasive disease, pneumonia and acute otitis media caused by Streptococcus pneumoniae in infants and children from 6 weeks up to 5 years of age.
See sections Precautions and Pharmacological properties for information on protection against specific pneumococcal serotypes.
The use of Synflorix should be determined on the basis of official recommendations taking into i ion the impact on
well as the variability of the epidemiology in different geographical areas.
Vaccination schedule
Infants from 6 weeks to 6 months of age:
Three-dose primary series
The recommended immunisation series to ensure optimal protection consists of four doses, each of 0.5 ml. The primary infant series consists of three doses with the first dose
usually given at 2 months of age and with an interval of at least 1 month between doses. The first dose may be given as early as 6 weeks of age.
Abooster (fourth) dose is recommended at least 6 months after the last primary dose and may be given from the age of 9 months onwards (preferably between 12 and 15 months
of age) (see sections Precautions and Pharmacological properties)
Two-dose primary series
Alternatively, when Synflorix is given as part of a routine infant immunisation programme, a series consisting of three doses, each of 0.5 ml may be given. The first dose may be
given as early as 6 weeks of age, with a second dose administered 2 months later. A booster (third) dose is recommended at least 6 months after the last primary dose and may
be given from the age of 9 months onwards (preferably between 12 and 15 months of age) (see section Pharmacological properties).
Unvaccinated infants and chiidren > 7 months of age
infants aged 7-11 months: The vaccination schedule consists of two primary doses of 0.5 ml with an interval of at least 1 month between doses. A booster (third) dose is
recommended in the second year of life with an interval of at least 2 months after the last primary dose.
children aged 12 months - 5 years: The vaccination schedule consists of two doses of 0.5 ml with an interval of at least 2 months between doses.
Official recommendations should be taken into account when immunising with Synflorix (for preterm infants see sections Side effects and Pharmacological properties).
Itis recommended that subjects who receive a first dose of Synflorix complete the full vaccination course with Synflorix.
Special populations
Inindividuals who have underlying conditions predisposing them to invasive pneumococcal disease (such as Human Immunodeficiency Virus (HIV) infection, sickle cell disease
(SCD) or splenic dysfunction), Synflorix may be given according to the above mentioned schedules except that a 3-dose schedule should be given as primary vaccination in
infants starting vaccination before 6 months of age (see sections Precautions and Pharmacological properties).
Paediatric poputation
The safety and efficacy of Synflorix in children over 5 years of age have not been established.
Use with other vaccines
Synflorix can be given concomitantly with any of the following monovalent or combination vaccines [including DTPa-HBV-IPV/Hib and DTPw-HBV/Hib]: diphtheria-tetanus-acellular
pertussis vaccine (DTPa), hepatitis B vaccine (HBV), inactivated polio vaccme (IPV), Haemophl/us /nf/uenzae type b vaccine (Hib), diphtheria-tetanus-whole cell pertussis vaccine
(DTPw), measles-mumps-rubella vaccine (MMR), varicella vaccine (V), j vaccine (CRM+q7 and TT conjugates), meningococcal serogroups A, C,
W-135and Y conjugate vaccine (TT conjugate), oral polio vaccine (OPV) and oral rotavirus vaccme Different injectable vaccines should always be given at different injections sites.
Clinical studies demonstrated that the immune responses and the safety profiles of the co-administered vaccines were unaffected, with the exception of the inactivated
poliovirus type 2 response, for which inconsistent results were observed across studies (seroprotection ranging from 78% to 100%). In addition when the meningococcal
serogroups A, G, W-135 and Y vaccine (TT conjugate) was co-administered with a booster dose of Synflorix during the second year of life in children primed with 3 doses of
Synflorix, lower antibody geometric mean (GMC) and tic assay geometnc mean titre (OPA GMT) were observed for one pneumococcal serotype
(18 C). There was no impact of co-administration on the other nine | serotypes. E of antibody response to Hib-TT conjugate, diphtheria and tetanus
antigens was observed. The clinical relevance of the above observations is unknown.
Use with systemic immunosuppressive medicinal products
As with other vaccines it may be expected that in patients receiving immunosuppressive treatment an adequate response may not be elicited.
Use with prophytactic administration of antipyretics
Clinical data suggest that prophylactic administration of paracetamol, used to reduce the rate of possible post-vaccination febrile reactions, might reduce the immune response
to Synflorix. However, the clinical relevance of this observation is not known. See section Precautions.
SIDE EFFECTS
Safety assessment of Synflorix was based on clinical trials involving the administration of 63,905 doses of Synflorix to 22,429 healthy children and 137 preterm infants as
primary vaccination. Furthermore, 19,466 children and 116 preterm infants received a booster dose of Synflorix in the second year of life.
Safety was also assessed in 435 previously unvaccinated children from 2 to 5 years old of which 285 subjects received 2 doses of Synflorix.
In all trials, Synflorix was administered concurrently with the recommended childhood vaccines.
Ininfants, the most common adverse reactions observed after primary vaccination were redness at the injection site and irritability which occurred after approximately 41% and
55% of all doses respectively. Following booster vaccination, the most common adverse reactions were pain at the injection site and irritability, which occurred at approximately
51% and 53% respectively. The majority of these reactions were of mild to moderate severity and were not long lasting.
No increase in the incidence or severity of the adverse reactions was seen with subsequent doses of the primary vaccination series.
Local reactogenicity of primary vaccination course was similar in infants < 12 months of age and in children > 12 months of age except for injection site pain for which the
incidence increased with increasing age: pain was reported by more than 39% of the infants < 12 months of age and by more than 58% of the children > 12 months of age.
Following booster vaccination, children > 12 months of age are more likely to experience injection site reactions compared to the rates observed in infants during the primary
series with Synflorix.
Following catch-up vaccination in children 12 to 23 months of age, urticaria was reported more frequently (uncommon) compared to the rates observed in infants during primary
and booster vaccination.
Reactogemcny was higher in children receiving whole cell pertussis vaccines concomitantly. In a clinical study children received either Synflorix (N=603) or 7-valent Prevenar
(N=203) with a DTPw ining vaccine. After the primary vaccination course, fever >38°C and >39°C was reported respectively in 86.1% and 14.7% of
children receiving Synflorix and in 82.9% and 11.6% of children vaccinated with 7-valent Prevenar.
In comparative clinical studies, the incidence of local and general adverse events reported within 4 days after each vaccination dose was within the same range as after
vaccination with 7-valent Prevenar.
Adverse reactions (for all age groups) have been categorised by frequency.
Frequencies are reported as:

0.5 milligram Al3+
9-16 micrograms
5-10 micrograms

3-6 micrograms

| diseases in different age groups as

Very common: (=1/10)
Common: (=1/100 to <1/10)
Uncommon: (>1/1,000 to <1/100)
Rare: (=1/10,000 to <1/1,000)
Very rare: (<1/10,000)
Within each frequency grouping the adverse reactions are presented in the order of decreasing seriousness.
System Organ Class [Frequency [ Adverse reactions
Clinical trials
Immune system disorders Rare____ ellerglg reactions (such as eczema, allergic dermatitis, atopic dermatitis)
Very rare
and nutrition disorders Very common | Appetite lost
Psychiatric disorders Very common | Irritability
Uncommon C-ryir;g-eﬂ;n;)rﬁ]él --------------------------------------------
Nervous system disorders Verycommon_ | Drowsiness o _______.
Rare C ions (including febrile
Vascular disorders Very rare Kawasaki disease

System Organ Class Frequency Adverse reactions

Respiratory, thoracic and mediastinal disorders | Uncomm Apnoea in very premature infants (<28 weeks of gestation) (see section Precauti

Gastrointestinal disorders Uncomm Diarrhoea, vomiting

Skin and tissue disord Uncommon _ RaSN .
Rare Urticaria

General disorders and administration site
conditions

Fever > 38 °C rectally (age < 2 years), paln redness swellmg at the injection site

Uncommon Injection site reactions like injection site haematoma, haemorrhage and nodule
Adverse reactions additionally reported after booster vaccination of primary series and/or catch-up vaccination:

Nervous system disorders Uncommon Headache (age 2 to 5 years)
Gastrointestinal disorders L Nausea (age 2 to 5 years)
General disorders and administration site Common_ __ |Fever>38°Crectally (age 2to5years) .
conditions Uncommon | Fever > 40°C rectally (age < 2 years), fever > 39°C rectally (age 2 to 5 years), injection site reactions like
diffuse swelling of the injected limb, imes involving the adjacent joint, pruritus
Post-marketing experience
Immune system disorders [ Very rare [
Nervous system disorders | Rare | Hypotonic-hyporesponsive episode
Special populations
Safety of Synflorix was assessed in 83 HIV positive (HIV+/+) infants (asymptomatic or with mild symp g to WHO 101 HIV negative infants born from HIV

positive mothers (HIV+/-) and 50 infants with sickle cell disease (SCD), receiving primary vaccmatlon 0f these, 76, 96 and 49 infants, respectively, received a booster dose. Safety of
Synflorix was also assessed in 50 children with SCD starting vaccination at 7-11 months of age, all of them receiving the booster vaccination, and in 50 children with SCD starting
vaccination at 12-23 months of age. Results suggest comparable reactogenicity and safety profile of Synflorix between these high risk groups and healthy children.
CONTRAINDICATIONS
Synflorix should not be administered to subjects with known hypersensitivity to any component of the vaccine (see section Description).
As with other vaccines, the administration of Synflorix should be postponed in subjects suffering from acute severe febrile illness. However, the presence of a minor infection, such as
acold, should not result in the deferral of vaccination.
PRECAUTIONS
Itis good clinical practice to precede vaccination by a review of the medical history (especially with regard to previous vaccination and possible occurrence of undesirable events) and
aclinical examination.
As with all injectable vaccines, appropriate medical treatment and supervision should always be readily available in case of a rare anaphylactic reaction following the administration
of the vaccine.
The potential risk of apnoea and the need for respiratory monitoring for 48-72h should be considered when administering the primary immunisation series to very premature infants
(born < 28 weeks of gestation) and particularly for those with a previous history of respiratory immaturity. As the benefit of vaccination is high in this group of infants, vaccination
should not be withheld or delayed.
Synflorix should under no circumstances be administered intravascularly or intradermally. No data are available on subcutaneous administration of Synflorix.
In children as of 2 years of age, syncope (fainting) can occur following, or even before, any vaccination as a psychogenic response to the needle injection. It is important that
procedures are in place to avoid injury from faints.
As for other vaccines administered intramuscularly, Synflorix should be given with caution to individuals with thrombocytopenia or any coagulation disorder since bleeding may occur
following an intramuscular administration to these subjects.
Official recommendations for the immunisation against diphtheria, tetanus and Haemupmlus influenzae type b should also be followed.
There is insufficient evidence that Synflorix provides p! ion against p not ined in the vaccine except the cross-reactive serotype 19A (see section
Pharmacological properties) or against non-typeable Haemophilus mﬂuenzae Synflorix does not provide protection against other micro-organisms.
As with any vaccine, Synflorix may not protect all vaccinated individuals against invasive pneumococcal disease, pneumonia or otitis media caused by the serotypes in the vaccine
and the cross-reactive serotype 19A. In addition, as otitis media and pneumonia are caused by many micro isms other than the jae serotypes
represented by the vaccine, the overall protection against these diseases is expected to be limited and substantially lower than protection against invasive disease caused by the
serotypes in the vaccine and serotype 19A (see section Pharmacological properties).
In clinical trials, Synflorix elicited an immune response to all ten serotypes included in the vaccine, but the magnitude of the responses varied between serotypes. The functional immune
response to serotypes 1 and 5 was lower in magnitude than the response against all other vaccine serotypes. It is not known whether this lower functional immune response against
serotypes 1 and 5 will result in lower protective efficacy against invasive disease, pneumonia or otitis media caused by these serotypes (see section Pharmacological properties).
Children should receive the dose regimen of Synflorix that is appropriate to their age at the time of commencing the vaccination series (see section Immunisation Schedule).
Children with impaired immune responsiveness, whether due to the use of immunosuppressive therapy, a genetic defect, HIV infection, prenatal exposure to anti-retroviral therapy
and/or to HIV, or other causes, may have reduced antibody response to vaccination.
Safety and immunogenicity data are available for HIV infected infants (asymptomatic or with mild symp ding to WHO HIV negative infants born from HIV positive
mothers, children with sickle cell disease and children with splenic dysfunction (see sections Side effects and Pharmacologlcal properties). Safety and immunogenicity data for Synflorix
are not available for individuals in other specific immunocompromised groups and vaccination should be considered on an individual basis (see section Immunisation Schedule).
The use of pneumococcal conjugate vaccine does not replace the use of 23-valent pneumococcal polysaccharide vaccines in children > 2 years of age with conditions (such as sickle
cell disease, asplenia, HIV infection, chronic illness, or those who have other immunocompromising conditions) placing them at higher risk for invasive disease due to Streptococcus
iae. Whenever r children at risk who are > 24 months of age and already primed with Synflorix should receive 23-valent pneumococcal polysaccharide
vaccine. The interval between the pneumococcal conjugate vaccine (Synflorix) and the 23-valent pneumococcal polysaccharide vaccine should not be less than 8 weeks. There are no
data available to indicate whether the administration of pneumococcal polysaccharide vaccine to Synflorix primed children may result in hyporesponsiveness to further doses of
poly ide or to vaccine.
ini of antipy before or i y after vaccine can reduce the incidence and intensity of post: febrile reactions. Clinical data
generated with paracetamol and ibuprofen suggest that the pmphylantm use of paracetamol might reduce the fever rate, while prophylactic use of ibuprofen showed a limited effect in
reducing fever rate. The clinical data suggest that paracetamol might reduce the immune response to Synflorix. However, the clinical relevance of this observation is not known.
The use of prophylactic antipyretic medicinal products is recommended:
for all children receiving Synflorix simul ly with vaccines
for children with seizure disorders or with a prior history of febrile seizures.
Antipyretic treatment should be initiated according to local treatment guidelines.
Pregnancy and lactation
As Synflorix is not intended for use in adults, adequate human data on use during pregnancy or breast-feeding and adequate animal reproduction studies are not available.
Overdose
No case of overdose has been reported.
Preclinical safety data
Studies with an 11-valent vaccine formulation representative for Synflorix revealed no special hazard for humans based on conventional studies of safety pharmacology, single and
repeated dose toxicity.
Incompatibilities
In the absence of compatibility studies, this medicinal product must not be mixed with other medicinal products.
PHARMACOLOGICAL PROPERTIES
For this section see WHO Product Information on the WHO website.
STORAGE
The expiry date is indicated on the label and packaging.
Store in a refrigerator (2°C - 8°C).
Do not freeze.
Store in the original package in order to protect from light.
For storage conditions after first opening see section Administration.
PRESENTATION
Synflorix is presented in vials (type | glass) for 4 doses (2 ml) with a stopper (butyl rubber). Pack size of 10 or 100.
Vaccine Vial Monitor (see VVM infographic at the end of the leaflet)
The Vaccine Vial Monitor (VVM) is part of the 4-dose vial label used for all Synflorix batches supplied by GlaxoSmithKline Biologicals. The colour dot that appears on the 4-dose vial
label is a VVM. This is a time-temperature sensitive dot that provides an indication of the cumulative heat to which the vial has been exposed. It warns the end user when exposure to
heat is likely to have degraded the vaccine beyond an acceptable level.
The interpretation of the VVM is simple. Focus on the inner square. Its colour will change progressively. As long as the colour of this square is lighter than the colour of the outer circle,
then the vaccine can be used. As soon as the colour of the inner square is the same colour as the outer circle or of a darker colour than the outer circle, then the vial should be discarded.
Itis absolutely critical to ensure that the storage conditions specified above (in particular the cold chain) are complied with. GlaxoSmithKline Biologicals will assume no liability in the
event Synflorix has not been stored in compliance with the storage instructions.

whole cell pertussis because of higher rate of febrile reactions (see section Side effects).

Square
Square is lighter than iiltjcat:zs is darker
outer circle outer circle than outer

circle

The colour of the inner square of the VVM Once a vaccine has reached or exceeded the
starts with a shade that is lighter than the discard point, the colour of the inner square will

outer circle and continues to darken with
time andior exposure o heat. gﬁctllzf same colour or darker than the outer

For further information, please contact the manufacturer.
Prevenar is a trade mark owned by Pfizer. Synflorix is a trade mark owned by or licensed to the GSK group of companies.

DESCRIPTION

Synflorix pour prép:

Vaccin pneumococcique polysaccharidique conjugué (adsorbé)
Une dose (0,5 ml) contient 1 microgramme de polysaccharide pour les sérotypes 112, 512, 6B12, 7F1.2, 9V12, 1412 et 23F1.2 et 3 microgrammes de polysaccharide pour les sérotypes
41.2,18C13 et 19F14.

1 adsorbé sur phosphate d’aluminium

2 conjugué a la protéine vectrice D

(dérivée d’Haemophitus influenzae non typable)

3 conjugué a la protéine vectrice de I'anatoxine tétanique
4conjugué a la protéine vectrice de I' anatoxme diphtérique
Excipients : chlorure de sodium, 2-phénoxy , eau pour inj
ADMINISTRATION

Synflorix est administré par injection intramusculaire. Les sites recommandés sont la face antéro-latérale de la cuisse chez les nourrissons ou le muscle deltoide chez les jeunes
enfants (voir aussi les rubriques « Schéma de vaccination » et « Précautions »).

Synflorix se présente sous forme de suspension blanche trouble. Un fin dépdt blanc avec un surnageant incolore limpide peut étre observé durant le stockage du flacon. Cela ne
constitue pas un signe de détérioration.

Avant I'administration, le contenu du flacon doit étre examiné avant et aprés I'avoir agité pour détecter la présence de particules étrangeres et/ou un aspect physique anormal.
En cas de présence de pamcules étrangeres ou de modification de I'aspect, ne pas utiliser le vaccin.

Le vaccin doit étre amené a température ambiante avant utilisation.

Bien agiter le vaccin avant utilisation.

Aprés ouverture, le flacon multidoses doit étre conservé au réfrigérateur (2°C - 8°C).

Le flacon de 4 doses de Synflorix duquel une ou plusieurs doses de vaccin ont été prélevées durant une séance de vaccination peut étre utilisé pour les séances de vaccination
suivantes pendant un maximum de 28 jours, pourvu que toutes les conditions suivantes soient respectées (comme décrit dans la Déclaration de politique générale de I'OMS :
utilisation au cours de séances ultérieures de vaccination de flacons de vaccin multidoses entamés [WHO/V&B/00.09]) :

e ladate d'expiration n'est pas dépassée ;

e lesvaccins sont stockés dans des conditions respectueuses de la chaine du froid ;

e lamembrane du flacon de vaccination n'a pas été plongée dans I'eau ;

o une technique aseptique a été utilisée pour retirer toutes les doses ;

o lapastille de contrdle du vaccin (PCV), si elle se trouve sur le flacon, n'a pas atteint le point limite d'utilisation.

Tout produit non utilisé ou déchet doit étre éliminé conformément ala réglementation en vigueur.

SCHEMA DE VACCINATION

Immunisation active contre les i invasives, la ie et les otites moy aigués causées par Streptococcus pneumoniae chez les nourrissons et enfants & ages de
6 semaines a 5 ans. Voir rubriques « Précautions » et « Propriétés pharmacologiques » pour les informations sur la protection contre les sérotypes

0,5 milligramme Al3+

9-16 microgrammes
5-10 microgrammes
3-6 microgrammes

Classe de systéme d" organe [Fréq [

Données de i

Affections du systeme immunitaire | Trés rare | Anaphylaxie

Affections du systéme nerveux | Rare | Episode d’hypotonie-hyporéactivité

Populations particuliéres

La sécurité d’emploi de Synflorix a été évaluée chez 83 enfants séropositifs (VIH+/+) (asymptomatiques ou avec symp Iégers selon la de I'OMS), 101 enfants
séronégatifs nés de meres séropositives (VIH+/-) et 50 enfants atteints de drépanocytose recevant une primovaccination. Parmi ceux-ci, 76, 96 et 49 enfants respectivement ont
recu une dose de rappel. La sécurité d’emploi de Synflorix a également été évaluée chez 50 enfants souffrant de drépanocytose commencant la vaccination a 7-11 mois, tous
recevant la dose de rappel, et chez 50 enfants souffrant de drépanocytose commencant la vaccination a 12-23 mois. Les résultats suggérent une réactogénicité et un profil de
sécurité de Synflorix comparables entre ces groupes & haut risque et ces enfants sains.

CONTRE-INDICATIONS

Synflorix ne doit pas étre administré chez les sujets présentant une hypersensibilité connue a I'un des composants du vaccin (voir rubrique Description).

Comme avec les autres vaccins, I'administration de Synflorix doit étre différée chez les sujets pré un syndrome fébrile aigu. Cep la présence d’une infection mineure
telle qu'un rhume ne constitue pas une contre-indication a la vaccination.

PRECAUTIONS

La bonne pratique clinique consiste a faire précéder la vaccination d’une anamnése (en particulier en ce qui concerne les vaccinations précé
d'événements indésirables) et d'un examen clinique.

Comme avec tous les vaccins injectables, il est recommandé de toujours disposer d'un traitement médical approprié et d'assurer une surveillance pour le rare cas ou surviendrait une
réaction anaphylactique apres I'administration du vaccin.

Le risque potentiel d’apnée et la nécessité d'une surveillance respiratoire pendant 48 & 72 heures doivent étre pris en compte lors de I'administration du schéma de primovaccination
ade grands prématurés (nés 28 semaines de grossesse ou moins) et notamment chez les nourrissons ayant des antécédents d'immaturité respiratoire. Le bénéfice de la
vaccination étant élevé chez ces nourrissons, la vaccination ne doit pas étre ou reportée.

Synflorix ne doit en aucun cas étre administré par voie intravasculaire ou intradermique. Il n’existe pas de données sur 'administration sous-cutanée de Synflorix.

Chez les enfants a partir de 2 ans, une syncope (évanouissement) peut se produire aprés ou méme avant toute vaccination en réponse d'origine psychique a I'injection par aiguille. Il
estimportant de pratiquer les injections dans un endroit permettant d'éviter les blessures liées & 'évanouissement.

Comme avec les autres vaccins administrés par voie intramusculaire, Synflorix doit étre administré avec prudence chez les sujets présentant une thrombopénie ou des troubles de la
coagulation en raison du risque de saignement qui peut survenir aprés une injection intramusculaire chez ces sujets.

Les recommandations officielles pour la vaccination contre la diphtérie, le tétanos et I'Haemophilus influenzae de type b doivent également étre suivies.

I n'y a pas de preuve suffisante quant a une protection de Synflorix contre des sérotypes pneumococciques non inclus dans le vaccin excepté pour le sérotype 19A par réaction
croisée (voir rubrique « Propriétés pharmacologiques ») ou contre I’ Haemophilus influenzae non typable. Synflorix ne protége pas contre d'autres micro-organismes.

Comme pour tout vaccin, Synflorix peut ne pas protéger tous les sujets vaccinés contre les infections pneumococciques invasives, les pneumonies ou les otites moyennes dues aux

et la survenue é

Synflorix doit étre utilisé selon les recommandations officielles qui tiennent compte de I'impact des maladies pneumococciques dans les différents groupes d'age ainsi que de la

variabilité de I'épidémiologie dans les différentes zones géographiques.

Schéma de vaccination

Nourrissons 4gés de 6 semaines & 6 mois :

Primovaccination en trois doses

Le schéma de primovaccination recommandé pour garantir une protection optimale comporte quatre doses de 0,5 ml chacune. Chez le nourrisson, la primovaccination comporte trois

doses, la premigre dose étant généralement administrée a I'age de 2 mois, avec un intervalle d’au moins un mois entre chaque dose. La premiere dose peut étre administrée des I'age

de 6 semaines.

Une dose de rappel (quatriéme dose) est recommandée 6 mois au moins apres la demlere dose de pri

I"age de 12 et 15 mois) (voir rubriques « Précautions » et « Propriétés X

Primovaccination en deux doses

Sinon, lorsque Synflorix est administré dans le cadre d’un programme de vaccinations infantiles de routine, un schéma comportant trois doses de 0,5 ml chacune peut étre utilisé. La

premiére dose peut étre administrée dés 'age de 6 semaines et une seconde 2 mois plus tard. Une dose de rappel (troisiéme dose) est recommandée 6 mois au moins apres la

derniére dose de la primovaccination et peut étre administrée dés I'age de 9 mois (de préférence entre 12 et 15 mois) (voir rubrique « Propriétés pharmacologiques »).

Nourrissons et enfants > 7 mois non vaccings:

- Nourrissons gés de 7 a 11 mois : le schéma de primovaccination comporte deux doses de pri de0,5ml aintervalle d’au moins un mois entre chaque dose.
Une dose de rappel (troisiéme dose) est recommandée au cours de a deuxiéme année de vie avec un intervalle d'au moins 2 mois aprés la derniére dose de la primovaccination.

- Enfants dgés de 12 mois & 5 ans : le schéma de primovaccination comporte deux doses de 0,5 ml administrées a intervalle d’au moins 2 mois entre chaque dose.

Les recommandations officielles doivent étre prises en compte pour la vaccination par Synflorix

(pour les prématurés, voir rubriques « Effets indésirables » et « Propriétés pharmacologiques »).

1l est recommandeé que les sujets qui recoivent une premigre dose de Synflorix terminent le schéma de vaccination complet avec Synflorix.

Popuiations particutiéres

Chez les personnes dont les sous-jacentes prédi a une infection invasive pneumococcique (telles que Iinfection par le virus de I'immunodéficience humaine [VIH],

la drépanocytose ou la dysfonction splénique), Synflorix peut étre administré conformément aux schémas mentionnés ci-dessus, si ce n'est qu'un schéma en 3 doses doit étre

administré en primovaccination chez les nourrissons démarrant la vaccination avant 'age de 6 mois (voir rubriques « Mises en garde spéciales et précautions d’emploi » et

«Propriétés pharmacologiques »).

Poputation pédiatrique

La sécurité et I'efficacité de Synflorix chez les enfants agés de plus de 5 ans n'ont pas été établies.

Utilisation avec d’autres vaccins

Synflorix peut tre co-administré avec les vaccins monovalents ou combinés suivants (incluant DTCa-HepB, PVI/Hib et DTCe/HepB/Hib) : vaccin diphtérique, tétanique, coquelucheux

acellulaire (DTCa), vaccin contre I'hépatite B (HepB), vaccin poliomyélitique inactivé (VP1), vaccin Haemaphitus influenzae type b vaccine (Hib), vaccin diphtérique, tétanique,

coquelucheux a germes entiers (DTCe), vaccin rougeole, oreillons, rubéole (ROR), vaccin varicelleux (V), vaccin méningococcique C conjugué (vaccins conjugués  la protéine CRMyq;

et a 'anatoxine tétanique), vaccin méningococcique A, C, W-135 et Y conjugué (conjugué a I'anatoxine tétanique), vaccin poliomyélitique oral (VPO) et vaccin oral contre le rotavirus.

Les différents vaccins injectables doivent toujours étre administrés a des sites d'injection différents.

Les études cliniques ont démontré que les réponses immunitaires et les profils de tolérance des vaccins co-administrés n'étaient pas modifiés, a I'exception de la réponse au

poliovirus de type 2 inactivé, pour lequel des résultats inconsistants ont été observés dans les études (séroprotection variant de 78 % a 100 %). De plus, lorsque le vaccin

méningococcique A, C, W-135 et Y conjugué (conjugué a I'anatoxine tétanique) a été administré simultanément avec une dose de rappel de Synflorix au cours de la deuxiéme année

de vie d'enfants primovaccinés avec 3 doses de Synflorix, une moyenne géométrique de concentrations (MGC) et une moyenne géométrique des titres (MGT) par test OPA (activité

fonctionnelle opsonisante) en anticorps plus faibles ont été observées pour un sérotype pneumococcique (18C). Ladministration concomitante n'a eu aucune répercussion sur les

neuf autres sérotypes pneumococciques. Une augmentation de la réponse immunitaire au conjugué Hib-anatoxine tétanique et aux antigénes diphtériques et tétaniques a été

observée. La pertinence clinique de ces observations est inconnue.

Utilisation avec des traitements immunosuppresseurs systémiques

Comme avec les autres vaccins, il est possible qu’une réponse adéquate ne soit pas obtenue chez les patients recevant un traitement immunosuppresseur.

Utilisation avec des antipyrétiques en traitement prophylactique

Les données cliniques suggerent que I'administration de paracétamol en traitement prophylactique, utilisé pour réduire la survenue de possibles réactions fébriles post-vaccination,

pourrait réduire la réponse immunitaire a Synflorix. Cependant, Ia pertinence clinique de cette observation n’est pas connue. Voir rubrique « Précautions ».

EFFETS INDESIRABLES

L'évaluation de la sécurité de Synflorix s'est fondée sur des études cliniques impliquant I'administration de 63 905 doses de Synflorix en primovaccination a 22 429 enfants sains et

137 prématurés. De plus, 19 466 enfants et 116 prématurés ont recu une dose de rappel de Synflorix au cours de leur deuxiéme année de vie. La sécurité a également été évaluée

chez 435 enfants auparavant non vaccinés de 2 & 5 ans, parmi lesquels 285 ont regu 2 doses de Synflorix.

Dans toutes les études, Synflorix a été administré simultanément avec les vaccins pédiatriques recommandés.

Chez les nourrissons, les réactions indésirables les plus fréquentes observées apres la primovaccination ont été une rougeur au site d'injection et une irritabilité, qui sont survenues

apres environ 41 % et 55 % respectivement de toutes les doses. Aprés la vaccination de rappel, les réactions indésirables les plus fréquentes étaient également la douleur au site

d'injection et I'irritabilité, survenues respectivement dans environ 51 % et 53 % des cas. La majorité de ces réactions a été d'intensité légére a modérée et de courte duree

Aucune augmentation de I'incidence ou de la sévérité des réactions indésirables n’a été observée aprés I'administration des doses sui du schéma de pri

La réactogénicité locale du programme de primovaccination était similaire chez les nourrissons de moins de 12 mois et chez les enfants de plus de 12 mois, sauf pour la douleur au site

d'injection, dont 'incidence augmentait avec '4ge : la douleur a été signalée chez plus de 39 % des nourrissons de moins de 12 mois et chez plus de 58 % des enfants de plus de 12 mois.

Aprés la vaccination de rappel, les enfants de plus de 12 mois sont plus susceptibles de présenter des réactions au site d'injection par rapport aux proportions constatées chez les

nourrissons lors de la primovaccination avec Synflorix.

Aprés une vaccination de rattrapage chez des enfants dgés de 12 a 23 mois, une urticaire a été signalée plus fréquemment (effet indésirable peu fréquent) par rapport aux

proportions constatées chez les nourrissons lors de la prlmovaccmatlon et de la vaccination de rappel.

Laréactogénicité a été plus élevée chez les enfants recevant si un vaccin a germes entiers. Dans une étude clinique, les enfants ont regu Synflorix

(N'=603) ou Prevenar 7-valent (N = 203) avec un vaccin DTCe. Apres la primovaccination, une fievre > 38°C et > 39°C a été rapportée respectivement chez 86,1 % et 14,7 % des

enfants ayant recu Synflorix et 82,9 % et 11,6 % des enfants vaccmes avec Prevenar 7-valent.

Dans les études clmlques comparatives, I'incidt locaux et

acelle observée aprés la vaccination avec Prevenar 7-valent.

Les réactions indésirables (pour toutes les classes d'age) ont été classifiées par fréquences.

Les fréquences sont définies comme :

et peut étre ée des I'age de 9 mois (de préférence entre

rapportés dans les 4 jours suivant chaque dose de vaccination a été comparable

Trés fréquent : (=1/410)
Fréquent : (=1/100, < 1/10)
Peu fréquent : (=1/1000, < 1/100)
Rare : (=1/10000, < 1/1 000)
Trés rare : (<1/10 000)
Dans chaque groupe de fréquence, les effets indésirables sont présentés selon un ordre de gravité décroissante.
Classe de systéme d’organe [Frég [Re indésirables
Essais clini
Affections du systéme immunitaire Rare_____ Réactions allergiques (ielles qu'eczéma, dermatite allergique, dermaite atoique)  ___ ___ __
Trés rare
Troubles du métabolisme et de la nutrition Trés fréquent | Perte d’appétit
Affections psychiatriques Tresfréquent | Iitabilté .
Peu fréquent | Pleurs anormaux
Affections du systéme nerveux T_re_s f_re'_qgegt_ Somnolence .
Rare Convulsions (y compris fébriles)
Affections vasculaires Trés rare Maladie de Kawasaki
Affections respiratoires, thoracuques et Peu fréquent | Apnée chez les grands pré 6s (< 28 de gestation) (voir rubrique « Précautions »)
Affections gastr Peu fréquent | Diarrhée,
Affections de la peau et du tissu sous-cutané Peu fréquent | Eruption cutanée
Rare Urticaire
Troubles généraux et anomalies au site d’administration T_re_s T_re'_qgegt_ F_ie_vr_e _2_38_°9 gu_nlveay [egtgl Lége_<_2_ags_), go_ul_etir,_ro_ugeyrl g_orlﬂ_e@ent_ au §it_e g’i_njec_tign_ .
Fréquent __ | Fievre > 59°C au niveau rectal (ge < 2 ans),réactions au ite djecton, par ex. induration
Peu fréquent | Réactions au site d'injection, par ex. hé hémorragie et nodule
suppiémentaires observées aprés fa de rappe/ suite & la primovaccination ou apres une vaccination de :
Affections du systeme nerveux Peu fréquent | Céphalées (4ge 2 & 5 ans)
Affections gastro-i Peu fréquent | Nausées (age 2 a 5 ans)
Troubles généraux et anomalies au site d’administration F_ré_qliegt_ . F|e > 38°C au niveau rectal (age 2 a 5 ans)
Peu fréquent Fiévre > 40°C au niveau rectal (age < 2 ans), fievre > 39°C au niveau rectal (4ge 2 a 5 ans),
réactions au site d'injection, par ex. gonflement diffus du membre injecté, parfois impliquant
I'articulation voisine, prurit

et au sérotype 19A par réaction croisée. De plus, les otites etles étant dues a de micro-or autres que les sérotypes
vaccmaux de Streptococcus pneumoniag, la protection globale attendue contre ces maladies est limitée et nettement plus faible que la protection contre les maladies invasives
causées par les sérotypes vaccinaux et le sérotype 19A (voir rubrique « Propriétés pharmacologiques »).
Dans les études cliniques, Synflorix a induit une réponse immunitaire pour les dix sérotypes contenus dans le vaccin, mais le taux de réponse variait selon les sérotypes. La réponse
immunitaire fonctionnelle aux sérotypes 1 et 5 a été d’une amplitude plus faible que celle observée avec les autres sérotypes vaccinaux. On ne sait pas si la réponse immunitaire
fonctionnelle plus faible contre les sérotypes 1 et 5 pourrait entrainer une efficacité protectrice plus faible contre les infections invasives, les pneumonies ou les otites moyennes dues
a ces sérotypes (voir rubrique « Propriétés pharmacologiques »).
Les enfants doivent recevoir le schéma de vaccination de Synflorix adapté & leur age déterminé au moment de I'initiation de la primovaccination (voir rubrique « Schéma de vaccination »).
La réponse en anticorps a la vaccination peut étre diminuée chez les enfants dont la fonction immunitaire est altérée en raison d’un traitement immunosuppresseur, d’une anomalie
génétique, de I'infection par le VIH, d’une exposition prénatale a un traitement par antirétroviraux et/ou au VIH ou pour d'autres causes.
Il existe des données concernant la sécurité d’emploi et 'immunogénicité de Synflorix chez les enfants infectés par le VIH (asymptomatiques ou avec symptomes Iégers selon la
classification de 'OMS), chez les enfants séronégatifs nés de meres séropositives, chez les enfants atteints de drépanocytose et chez les enfants souffrant de dysfonction splénique (voir
rubriques « Effets indésirables » et « Propriétés pharmacologiques ». Les données de sécurité d’emploi et d'immunogénicité de Synflorix ne sont pas disponibles pour les personnes
incluses dans d'autres groupes immunodéprimés spécifiques et la vaccination dans ces groupes a haut risque doit étre envisagée au cas par cas (voir rubrique « Schéma de vaccination »).
Lutilisation d’un vaccin pneumococcique conjugué ne remplace pas I'utilisation des vaccins pneumococciques polyosidiques a 23 valences chez les enfants dgés de 2 ans ou plus et
présentant des pathologies particuliéres (telles qu'une drépanocytose, une asplénie, une infection par le VIH, une maladie chronique, ou ceux qui présentent une autre affection
immunosuppressive) leur conférant un haut risque de maladie invasive a Streptococcus pneumoniae. Les enfants a risque gés de 24 mois ou plus et ayant déja recu Synflorix doivent
recevoir un vaccin pneumococcique polyosidique a 23 valences lorsque celui-ci est recommande. Lintervalle entre le vaccin pneumococcique conjugué (Synflorix) etle vaccin
pneumococcique polyosidique a 23 valences ne doit pas étre |n1eneur a8 semaines. Il n'y a pas de donnée disponible sur une éventuelle diminution de la réponse immunitaire induite lors
de I'administration ultérieure de doses de vaccin polyosidique ou de vaccin ique conjugué chez des enfants ayant recu une primovaccination par Synﬂonx
L'administration prophylactique d’antipyrétiques avant ou immédi aprés I'admini des vaccins peut diminuer I'incidence et I'intensité des réactions fébriles apres la
vaccination. Les données cliniques générées avec le paracétamol et I'ibuproféne suggérent que I'utilisation prophylactique du paracétamol pourrait réduire I'incidence des réactions
fébriles, alors que I'utilisation prophylactique de I'ibuproféne a montré un effet limité dans la réduction de I'incidence des réactions fébriles. Les données cliniques suggérent que le
paracétamol pourrait réduire la réponse immunitaire & Synflorix. Cependant, la pertinence clinique de cette observation n'est pas connue.
Lutilisation d"antipyrétiques prophylactiques est recommandee :

pour les enfants recevant simultanément Synflorix et un vaccin coquelucheux a germes entiers, en raison du taux plus élevé de réactions fébriles (voir rubrique « Effets indésirables »).

pour les enfants ayant des antécédents de convulsions avec ou sans fievre.
Le traitement antipyrétique doit étre instauré selon les recommandations locales.
Grossesse et allaitement
Synflorix n’étant pas destiné a étre administré chez I'adulte, il n’existe pas de données pertinentes sur son utilisation chez la femme pendant la grossesse ou I'allaitement et il n'a pas
€été mené d'études de reproduction pertinentes chez I'animal.
Surdosage
Aucun cas de surdosage n'a été rapporté.
Données de sécurité préclinique
Les études conventionnelles de sécurité pharmacologique, toxicité avec une dose unique et avec des doses répétées, avec une formulation de vaccin a 11 valences représentatif de
Synflorix, n'ont pas révélé de risque particulier pour 'homme.
Incompatibilités
En I'absence d'études de compatibilité, ce médicament ne doit pas étre mélangé avec d'autres médicaments.
PROPRIETES PHARMACOLOGIQUES
Pour cette rubrique, se reporter a la fiche OMS d'information a I'usage des prescripteurs sur le site Internet de I'OMS.
CONSERVATION
La date de péremption est indiquée sur I'étiquette et sur 'emballage.
A conserver au réfrigérateur (entre 2°C et 8°C).
Ne pas congeler.
Conserver dans I'emballage d'origine a I'abri de la lumigre.
Pour les conditions de conservation aprés la premiére ouverture, voir rubrique Administration.
PRESENTATION
Synflorix est présenté en flacons (verre de type I) contenant 4 doses (2 ml) avec bouchon (caoutchouc butyle). Boite de 10 ou de 100.
Pastille de contrdle du vaccin (voir I'infographie de la PCV a la fin de la notice)
La pastille de contrdle du vaccin (PCV) fait partie de I'étiquette du flacon pour 4 doses, utilisée pour tous les lots de Synflorix fournis par GlaxoSmithKline Biologicals. Le point de
couleur qui figure sur I'étiquette du flacon pour 4 doses est une PCV. Cest une pastille thermosensible qui donne une indication de la chaleur cumulée a laquelle le flacon a été
exposé. Elle avertit I'utilisateur final lorsque I'exposition & la chaleur peut avoir dégradé le vaccin au-dela d'un niveau acceptable.
Linterprétation de la PCV est simple. Controler le carré intérieur . Sa couleur change progressivement. Tant que la couleur de ce carré est plus claire que celle du cercle extérieur, le
vaccin peut étre utilisé. Dés que le carré intérieur est de la méme couleur ou plus foncé que le cercle extérieur, le flacon doit étre éliminé.
Il est absolument essentiel de veiller a ce que les conditions de conservation indiquées ci-dessus (notamment la chaine du froid) soient respecté ithKline Bi
n'assumera aucune responsabilité si Synflorix n'a pas été conservé conformément aux instructions de conservation.

Le carré est
plus sombre
que le cercle
extérieur

Le carré est de
méme couleur
que le cercle
extérieur

Le carré est
plus clair que le cercle
extérieur

Au début, la couleur du carré intérieur de
la PCV est d'une teinte plus claire que
celle du cercle extérieur. Avec le temps
etfou I'exposition & la chaleur, elle
s'assombrit.

Une fois qu'un vaccin atteint ou dépasse le
point de rejet, le carré intérieur prend la méme
couleur ou devient plus sombre que le cercle
extérieur.

Pour plus d'informations, veuillez contacter le fabricant.
Prevenar est une marque déposée qui est détenue par Pfizer. Synflorix est une marque déposée détenue, en pleine propriété ou sous licence, par le groupe de sociétés GSK.

DESCRIPCION

Synflorix suspension inyectable

Vacuna conjugada de polisacérido neumocdcico (adsorbido)

Una dosis (0.5 mI) contiene 1 microgramo de polisacarido de los serotipos 11.2, 52, 6B12, 7F1.2, 9V12, 1412y 23F1.2, y 3 microgramos de polisacarido de los serotipos 412, 18C13y
19F14,

Tadsorbido en fosfato de aluminio

2conjugado a la proteina portadora, proteina D (derivada de ifus i no tipifi
3conjugado a la proteina portadora toxoide teténico

4conjugado a la proteina portadora toxoide diftérico

Excipientes: cloruro sddico, 2-fenoxietanol, agua para inyectables

0.5 miligramos A3+
9-16 microgramos
5-10 microgramos

3-6 microgramos

ADMINISTRACION
Synflorix es para inyeccion intramuscular. Los sitios de administracion preferidos son la cara anterolateral del muslo en los lactantes o el msculo deltoide de la parte
superior del brazo en los nifios pequefios (consulte también las secciones “Esquema de inmunizacién” y “Precauciones”).
Synflorix es una suspension blanca turbia. Bajo aimacenamiento se suele observar en el vial un depdsito blanco fino con un sobrenadante incoloro transparente. Esto no
constituye un signo de deterioro.
El contenido del vial debera examinarse visualmente tanto antes como después de agitarlo en busca de cualquier materia extrafia en forma de particulas y/o aspecto fisico
anormal antes de la administracion.
En caso de que se observe una u otra de estas anomalias, deseche la vacuna.
Lavacuna debera estar a temperatura ambiente antes de ser utilizada.
La vacuna debera agitarse bien antes de su uso.
Una vez abierto, el vial multidosis debera mantenerse refrigerado (2 °C a 8°C).
El vial de 4 dosis de Synflorix del cual se hayan extraido una o més dosis durante una sesion de inmunizacion se puede utilizar en sesiones de inmunizacion subsiguientes
hasta un maximo de 28 dias, siempre y cuando se cumplan todas las condiciones a continuacion (descritas en la declaracion de politica de la OMS: El uso de viales
multidosis abiertos en sesiones de inmunizacion subsiguientes. OMS/V&B/00.09):
o Lafecha de vencimiento no haya pasado.
e Lasvacunas se almacenen en condiciones de cadena de frio adecuadas.
o Elsepto del vial de la vacuna no se haya sumergido en agua.
o Se utilicen técnicas asépticas para retirar las dosis.
e Elmonitor del vial de la vacuna (VVM), si acoplado, no ha llegado al punto de desecho.
Cualquier producto no usado o material residual deberd eliminarse de conformidad con los requerimientos locales.
ESQUEMA DE INMUNIZACION
Inmunizacion activa contra Ia enfermedad i |nvaswa la neumoma y la ofitis medla aguda causada por Streptococcus pneumoniae en lactantes y nifios a partir de 6 semanas hasta
5 afios de edad. Ver las “Pri "y “F far " para obtener informacion sobre proteccion contra serotipos especmcos de neumococo.
El uso de Synflorix debe determinarse con base en recomendaciones oficiales teniendo en cuenta el impacto sobre las enfermedades neumocécicas en diferentes grupos
etarios, asi como también la variabilidad de la epidemiologia en diferentes areas geograficas.
Esquema de vacunacion
Lactantes a partir de 6 semanas hasta 6 meses de edad:
Serie primaria de tres dosis
La serie de inmunizacion recomendada para asegurar una proteccion dptima consiste en cuatro dosis de 0.5 ml cada una. La serie infantil primaria consiste en tres dosis,
la primera de las cuales se administra habitualmente a los 2 meses de edad con un intervalo de al menos 1 mes entre las dosis. La primera dosis puede administrarse tan
pronto como a las 6 semanas de edad.
Se recomienda una (cuarta) dosis de refuerzo al menos 6 meses tras la ltima dosis primaria y se puede administrar desde los 9 meses en adelante (preferentemente
entre los 12 y 15 meses de edad) (ver las secciones “P iones” y “Propi fan i ")
Serie primaria de dos dosis
Alternativamente, cuando Synflorix se administra como parte de un programa de inmunizacion infantil de rutina, puede administrarse una serie de tres dosis de 0.5 ml
cada una. La primera dosis puede administrarse a partir de las 6 semanas de edad y la segunda dosis 2 meses mas tarde. Se recomienda una (tercera) dosis de refuerzo
al menos 6 meses tras Ia Gltima dosis primaria y se puede administrar desde los 9 meses en adelante (preferentemente entre los 12 y 15 meses de edad) (ver la seccion
Propiedades farmacoldgicas).
Lactantes y nifios mayores de 7 meses previamente no vacunados:
- lactantes de entre 7y 11 meses: El esquema de vacunacion consiste en dos dosis principales de 0.5 ml con un intervalo de al menos 1 mes entre las dosis. Se

recomienda una (tercera) dosis de refuerzo en el segundo afio de vida con un intervalo de al menos 2 meses luego de la titima dosis principal.
- nifios de entre 12 meses y 5 afios: El esquema de vacunacion consiste en dos dosis de 0.5 ml con un intervalo de al menos 2 meses entre las dosis.
Deberan observarse las recomendaciones oficiales al inmunizar con Synflorix (para bebés prematuros, ver las secciones Efectos secundarios y Propiedades farmacoldgicas).
Se recomienda que los sujetos que reciban una primera dosis de Synflorix completen la serie completa de vacunacion con Synflorix.
Poblaciones especiales
En indivi que sufran de Y ala enfermedad invasiva neumocécica (como infeccion por el virus de inmunodeficiencia
humana [VIH], anemia dr [SCD] 0 di se puede admini Synflorixde de acuerdo con los esquemas mencionados anteriormente, excepto
en Iactantes que comlenzan la vacunacion antes de Ios 6 meses de edad a los cuales se debe administrar un esquema de 3 dosis como vacunacion primaria (ver las

“Pr yoPr Tar 5

Poblacidn pediatrica
No se han establecido la sequridad y eficacia de Synflorix en nifios mayores de 5 afios.
Uso con otras vacunas
Synflorix puede administrarse concomitantemente con cualquiera de las siguientes vacunas monovalentes o mixtas [incluidas DTPa-HBV-IPV/Hib y DTPw-HBV/Hib]: vacuna
antidiftérica-antitetanica-antipertussis acelular (DTPa), vacuna antihepatitis B (HBV), vacuna antipoliomielitica inactivada (IPV), vacuna anti-Haemaphius influenzae tipo b
(Hib), vacuna antldlftenca antltetanlca antlpertusms a base de células completas (DTPw), vacuna contra el sarampion-paperas-rubéola (MMR), vacuna contra la varicela
(V), vacuna CRM;g7 y TT), vacuna conjugada contra el meningococo de serogrupos A, C, W-135 e Y (conjugado TT),
vacuna antipoliomielitica oral (OPV) y vacuna ann rotawrus oral, Las diferentes vacunas inyectables siempre deberan admlnlstrarse en sitios de inyeccion dlstlntos
Los estudios clinicos demostraron que las respuestas inmunitarias y los perfiles de seguridad de las vacunas adas no se vieron a dela
respuesta frente al poliovirus tipo 2 inactivado, para el cual se observaron resultados incoherentes entre los estudios (oscilando la seroproteccion entre 78% y 100%).
Ademés, cuando se administrd en forma simulténea la vacuna (conjugado TT) contra el meningococo de serogrupos A, C, W-135 e Y con una dosis de refuerzo de
Synflorix durante el segundo afio de vida en nifios que ya habian recibido 3 dosis de Synflorix, se observaron una concentracion media geométrica (GMC) de anticuerpos y
un titulo medio geométrico de ensayo opsonofagocitico (O0PA GMT) menores para un serotipo de neumococo (18 C). No hubo impacto alguno por la administracion
simultdnea en los nueve serotipos de neumococo restantes. Se observé un aumento de las respuestas de anticuerpos frente a los antigenos Hib-TT conjugado, diftérico y
teténico. Se desconoce Ia relevancia clinica de las observaciones anteriores.
Uso con productos medicinales inmunosupresores sistémicos
Aligual que con otras vacunas podra esperarse que, en
Uso con administracion profitictica de antipiréticos
Los datos clinicos sugieren que la administracion profildctica de paracetamol, utilizado para reducir la tasa de posibles reacciones febriles posvacunacion, podria reducir
la respuesta inmunitaria al Synflorix. Sin embargo, se desconoce la relevancia clinica de esta observacion. Ver la seccion “Precauciones”.
EFECTOS SECUNDARIOS
La evaluacion de la seguridad de Synflorix se basd en los estudios clinicos que consistieron en la administracion de 63.905 dosis de Synflorix™ a 22.429 nifios sanos y
137 bebés prematuros como vacunacion primaria. Ademas, 19.466 nifios y 116 bebés prematuros recibieron una dosis de refuerzo de Synflorix™ en el segundo afio de
vida. También se evalud la seguridad en 435 nifios sin vacunas previas de entre 2 y 5 afios de los cuales 285 sujetos recibieron 2 dosis de Synflorix.
En todos los ensayos, Synflorix fue administrado concurrentemente con las vacunas recomendadas en la nifiez.
Las reacciones adversas mas comunes que se observaron en lactantes después de la vacunacion primaria fueron enrojecimiento en el sitio de inyeccion e irritabilidad que
ocurrieron después de aproximadamente un 41% y de un 55% de todas las dosis respectivamente. Después de la vacunacion de refuerzo, las reacciones adversas mas
comunes fueron dolor en el sitio de inyeccion e irritacion, que ocurrieron en aproximadamente un 51% y un 53% respectivamente. La mayoria de estas reacciones fueron
de severidad leve a moderada y no fueron duraderas.
No se vio ningtin aumento de la incidencia o severidad de las reacciones adversas con las dosis subsiguientes de Ia serie de vacunacion primaria.
La reactogenicidad local de la serie de vacunacion primaria fue similar en lactantes < 12 meses y en nifios > 12 meses excepto el dolor en el sitio de inyeccion cuya
incidencia aumenté conforme el incremento en edad: se notificd dolor en méas del 39% de los lactantes < 12 meses y en més del 58% de los nifios > 12 meses.
Después de la vacuna de refuerzo, los nifios > 12 meses son mas propensos a experimentar reacciones en el sitio de inyeccion en comparacion con los indices
observados en lactantes durante la serie primaria con Synflorix.
Luego de la vacunacion de rescate en nifios de entre 12 y 23 meses, se informd urticaria con més frecuencia (poco comin) en comparacion con las tasas observadas en
los lactantes durante la vacunacion primaria y de refuerzo.
La reactogenicidad fue mayor en los nifios que recibieron concomitantemente las vacunas antipertussis a base de células completas. En un estudio clinico, los nifios recibieron
ya sea Synflorix (N = 603) o Prevenar 7-valente (N = 203) concomitantemente con una vacuna que contenia DTPw. Después de la serie de vacunacion primaria, se reportaron
fiebre > 38°Cy > 39°C respectlvameme enun 86.1% y 14.7% de los nifios que recibieron Synflorix y en un 82.9% y 11.6% de los nifios vacunados con Prevenar 7-valente.
En estudios clinicos comp la delas iones adversas locales y generales reportadas en el transcurso de 4 dias después de cada dosis de
vacunacion queda dentro del mlsmo orden de magnitud que después de la vacunacion con Prevenar 7-valente.
Las reacciones adversas (para todas las edades) se han clasificado por frecuencia.
Las frecuencias se reportan como:

que los predi

que estén r do tratamiento i €S0r, N0 se obtenga una respuesta adecuada.

Muy comunes: (=1/10)
Comunes: (=1/100 a <1/10)
Poco comunes: (=1/1,000 a <1/100)
Raras: (=1/10,000 a <1/1,000)
Muy raras: (<1/10,000)
Dentro de cada grupo de frecuencias, las reacciones adversas se presentan en orden decreciente de gravedad.
Clase de 6rgano o sistema [Fr ia |
Ensayos clinicos
Alteraciones del sistemainmune ___ Raras _____ *19990'9"95.3_'9!910@5.(90[”9 eccema, dermatitis alérgica, dermatitis atdpica)
Muy raras A
Alteraciones del metabolismo y la nutricion | Muy comunes | Pérdida del apetito
Alteraciones psiquidtricas Muy comunes _ | Irritabilidad ...
Poco comunes | Llanto anormal
Alteraciones del sistema nervioso Muy comunes _ | Somnolencia ...
Raras Convulsiones (incluida la convulsion febril)
Alteraciones vasculares Muy raras Enfermedad de Kawasaki
Alteraciones del 5|stema respiratorio, Poco comunes | Apnea en lactantes muy prematuros (<28 semanas de gestacion) (consulte la seccion Precauciones)
tordcicas y
Alteraciones g Poco comunes | Diarrea, vémitos
Alteraciones en la piel y tejido subcutaneo Poco comunes | Exantema
Raras Urticaria
Alteraciones generales y condiciones enel | Muy comunes _ | Fiebre rectal >38 °C (edad <2 afios), _dglu_r,_erlrgje_ci_rni_egtg,jnjla_m_ac_ié_n enelsitio de irlyec_cign_ .
sio de adminstacion Comunes __ _ | Fiebrerectal >39 °C edad <2 aios) reacciones en el stio de nyeccion como nduracién _ _ __ _
Poco comunes | en el sitio de inyeccion como hematoma, hemorragia y nddulo
Otras jones adversas notificadas p a fa vacuna de refuerzo de series primarias o vacunaciones de rescate:
Alteraciones del sistema nervioso Poco comunes | Cefalea (edad 2 a 5 afios)
Alteraciones g Poco comunes | Néusea (edad 2 a 5 afios)
Alteraciones generales y condicionesenel | Comunes | Fiebre >38°Crectal edad 2abafios) .
sitio de administracion Poco comunes | Fiebre rectal >40 °C (edad <2 afios), fiebre >39°C rectal (edad 2 a 5 afios), reacciones en el sitio de
inyeccion como hinchazon difusa del miembro inyectado, a veces con compromiso de la articulacion
prurito
Experiencia posterior a la comercializacion
Alteraciones en el sistema inmunitario | Muy raras | Anafilaxia
Alteraciones del sistema nervioso | Raras | Episodio hip hiporreactivo

Poblaciones especiales

Se evalud la seguridad de Synflorix en 83 lactantes seropositivos (VIH+/+) ocon smtomas leves segun la clasificacion de la OMS), 101 lactantes que nacieron
VIH negativos de madres seropositivas (VIH+/-) y 50 lactantes con anemia dr itica (SCD), que ion primaria. De esos, 76, 96 y 49 lactantes,
respectivamente, recibieron una dosis de refuerzo. También se evalud la seguridad de Synflorix en 50 nifios con SCD que iniciaron la vacunacion entre los 7 y 11 meses de




edad, todos recibieron la vacunacion de refuerzo, y 50 nifios con SCD que iniciaron la vacunacion entre los 12 y 23 meses de edad. Los resultados sugieren reactogenicidad
comparable y perfil de sequridad de Synflorix entre grupos de alto riesgo y nifios saludables.

CONTRAINDICACIONES

Synflorix no deberd administrarse a sujetos con hipersensibilidad conocida a cualquiera de los componentes de la vacuna (véase la seccion Descripcion).

Aligual que con otras vacunas, la administracion de Synflorix deberd posponerse en sujetos que padezcan una enfermedad febril severa aguda. Sin embargo, la presencia
de una infeccion menor, como un resfriado, no debera ser causa del aplazamiento de la vacunacion.

PRECAUCIONES
Es una buena practlca clinica que la vacunacion sea precedida por un examen del historial médico (especialmente en lo que se refiere a vacunaciones previas y la
dei ia de reacci yun r iento médico.

Aligual que con todas las vacunas inyectables, siempre debera contarse prontamente con tratamiento y supervision médicos apropiados para el caso poco comun de
presentarse una reaccion anafilactica después de la administracion de la vacuna.

Debera considerarse el riesgo potencial de apnea y la necesidad de que se efecttie monitoreo respiratorio durante 48-72 h cuando se administre la serie de inmunizacion
primaria a lactantes muy prematuros (nacidos < 28 semanas de gestacion) y especialmente en aquellos con antecedente previo de falta de maduracion respiratoria.
Debido a que el beneficio de la vacunacion es alto en este grupo de lactantes, la vacunacion no debera omitirse o retrasarse.

Synflorix no debera administrarse por via intravascular o intradérmica bajo ninguna circunstancia. No se dispone de datos sobre la administracion subcutanea de Synflorix.
En nifios de 2 afios puede producirse un sincope (desmayo) posteriormente a, 0 incluso antes de la aplicacion de cualquier vacuna como respuesta psicégena a las agujas.
Es importante contar con procedimientos para evitar lesiones como resultado de un desmayo.

Aligual que para otras vacunas de administracion intramuscular, deberé tenerse precaucion al administrar Synflorix a individuos con trombocitopenia o cualquier
trastorno de la coagulacion ya que podria ocurrir sangrado tras una administracion intramuscular a estos sujetos.

También deben seguirse las recomendaciones oficiales para las inmunizaciones contra la difteria, tétanos y Haemophitus influenzae tipo b.

No hay evidencias suficientes de que Synflorix proteja contra serotipos de neumococo que no se encuentren en la vacuna, excepto el serotipo de reaccion cruzada 19A
(ver la seccion “Propiedades farmacoldgicas”) o contra Haemophilus influenzae no tipificable. Synflorix no protege contra otros microorganismos.

Como cualquier otra vacuna, Synflorix podria no proteger atodos los individuos vacunados contra la enfermedad neumocdcica invasiva, neumonia u otitis med|a causada

Deve-se permitir que a vacina alcance a temperatura ambiente antes do uso.

Avacina deve ser bem agitada antes da utilizagao.

Depois de aberto, o frasco multidose deve ser mantido em um refrigerador (2 °C - 8 °C).

0 frasco de 4 doses de Synflorix, do qual uma ou mais doses da vacina foram removidas durante uma sessdo de imunizagao, pode ser usado em sessdes de imunizacao
subsequentes por no méximo 28 dias, desde que todas as condicdes a sequir sejam atendidas (conforme descrito na declaragéo de politica da OMS: 0 uso de frascos multidose
abertos em sessdes de imunizagao subsequentes. OMS/V&B/00.09):

0 frasco est4 dentro da validade;

As vacinas estdo armazenadas de acordo com as condicdes apropriadas de cadeia de frio;

0 septo do frasco da vacina ndo foi submerso em agua;

Todas as doses foram retiradas com a utilizagdo de técnica asséptica;

e 0 Monitor do Frasco para Injetéveis da Vacina (MFIV), se presente, ndo estd no ponto de descarte.

0s produtos néo utilizados ou os residuos devem ser descartados de acordo com as exigéncias locais.

PROGRAMA DE VACINAGAO

Imunizacdo ativa contra a doenca invasiva, pneumonia e otite média aguda das pelo Strep em lactentes e criangas a partir das 6 semanas até aos 5 anos
de idade. Consulte as segdes “Precaucdes” e “Propriedades farmacoldgicas” para informagéo sobre protegac contra serotipos pneumococucos especificos.

0 uso do Synflorix deve ser determinado com base em recomendacdes oficiais levando em consideracdo o impacto em doencas pneumocdcicas em diferentes faixas etarias, bem
como a variabilidade da epidemiologia em diferentes dreas geograficas.

Programa de vacinagao

Lactentes entre as 6 semanas e 0s 6 meses de idade:

Esquema de imunizagéo primdria de trés doses

0 esquema de imunizacéo recomendado que garante protecdo otimizada consiste em quatro doses de 0,5 ml cada uma. O esquema de imunizacdo primaria infantil consiste em trés
doses, sendo a primeira geralmente administrada aos 2 meses de idade e com intervalo de pelo menos 1 més entre as doses. A primeira dose pode ser administrada em lactentes
com idade minima de até 6 semanas.

por los serotipos de la vacuna y el serotipo de reaccion cruzada 19A. Ademas, como la otitis media y la son das por muchos microor

de los serotipos Strey pneumoniae rep dos por la vacuna, se espera que la proteccion total contra estas enfermedades sea limitada y sustancialmente
menor que la proteccion contra enfermedades invasivas causadas por serotipos contenidos en la vacuna y el serotipo 19A (ver la seccidn “Propiedades farmacoldgicas”).
En ensayos clinicos, Synflorix provocd una respuesta inmunitaria a los diez serotipos incluidos en la vacuna, pero la magnitud de las respuestas varié entre los serotipos.
La respuesta inmunitaria funcional a los serotipos 1y 5 fue inferior en magnitud que la respuesta contra los demas serotipos de la vacuna. Se desconoce si la respuesta
inmunitaria funcional inferior contra los serotipos 1y 5 resultard en una eficacia de proteccion menor contra enfermedades invasivas, neumonia u otitis media causada
por estos serotipos (ver la seccion “Propiedades farmacoldgicas”).

Los nifios deben recibir la dosis de Synflorix adecuada para su edad al momento de comenzar con la serie de vacunas (ver la seccion “Esquema de inmunizacion”).

Los nifios con una sensibilidad inmunitaria deficiente, sea debido al uso de terapia inmunosupresora, un defecto genético, infeccion por VIH, exposicion prenatal a terapia
antirretroviral 0 VIH u otras causas, pueden tener una respuesta inmunitaria reducida frente a la vacunacion.

Se disponen de datos de seguridad e inmunogenicidad para lactantes infectados por VIH (asmtomatlcos 0con sintomas leves seguin la clasificacion de la OMS), lactantes
que nacieron VIH negativos de madres seropositivas, nifios con anemia itica y nifios con di Iénica (ver las i “Efectos secundarios”

y “Propiedades farmacoldgicas”). No se disponen de datos de seguridad ni de inmunogenicidad de Synflorix para individuos en otros grupos inmunocomprometidos
especificos y la vacunacion debe considerarse segin cada caso en particular (ver la seccion “Posologia y método de administracion”).

El uso de vacunas de conj de no laza el uso de las vacunas de polisacarido neumocdcico 23-valente en nifios de > 2 afios con enfermedades (como
anemia drepanocitica, asplenia, infeccion por VIH, enfermedad cronica o aquellos con otras afecciones inmunocomprometidas) que los exponen a un riesgo mayor ante
enfermedades invasivas debido a Streptocaccus pneumomae Cuando se recomiende, los nifios en riesgo que tengan > 24 meses de edad y ya estén mmumzados con Synflunx

F se uma (quarta) dose de reforgo pelo menos 6 meses apos a (ltima dose primaria, podendo ser administrada dos 9 meses de idade em diante (de preferéncia entre 12

15 meses de idade) (ver as secdes “Precaucdes” e “Propriedades farmacoldgicas”).

Esquema de imunizagéo primaria de duas doses

Alternativamente, quando o Synflorix é administrado como parte de um programa de imunizagdo infantil rotineiro, pode-se usar um esquema de trés doses de 0,5 ml cada uma. A

primeira dose pode ser administrada jé as 6 semanas de idade, com a sequnda dose administrada dois meses depois. Recomenda-se uma (terceira) dose de reforco pelo menos

6 meses apds a administracdo da ultima dose primaria, podendo ser administrada dos 9 meses de idade em diante (de preferéncia entre 12 e 15 meses de idade) (ver a secéo

Propriedades farmacoldgicas).

Lactentes e criancas néo vacinados > 7 meses de idade:

- lactentes com idade entre 7 e 11 meses: o esquema de vacinacéo consiste em duas doses primarias de 0,5 ml administradas com um intervalo de pelo menos 1 més entre as
doses. Recomenda-se uma (terceira) dose de reforco no segundo ano de vida com um intervalo de pelo menos 2 meses apés a (ltima dose primaria.

- criangas com idade entre 12 meses e 5 anos: o esquema de vacinacéo consiste em duas doses de 0,5 ml administradas com um intervalo de pelo menos 2 meses entre as doses.

As recomendacdes oficiais devem ser levadas em consideragao quando se efetua a imunizagao com Synflorix (para lactentes prematuros, ver as secdes Reagdes adversas e

Propriedades farmacoldgicas).

Recomenda-se que as criangas que receberam uma primeira dose de Synflorix completem todo o ciclo de vacinagéo com Synflorix.

Populagdes especiais

Nos individuos que tiverem que os predispdem a doenga p invasiva (como infecco pelo virus da imunodeficiéncia humana (HIV), anemia falciforme

ou dlsfuncao esplemca) 0 Synflorix pode ser administrado de acordo com 0s esquemas mencionados acima, exceto por um esquema de 3 doses que deve ser administrado como

deben recibir la vacuna de polisacarido neumocdcico 23-valente. El intervalo entre la vacuna conjugada contra neumococo (Synflonx) y lavacuna de p

priméria em bebés que estéo iniciando a vacinacdo antes dos 6 meses de vida (veja as secdes “Precaucdes especiais de utilizacdo” e “Propriedades farmacoldgicas”).

23-valente no debe ser menor a 8 semanas. No hay datos disponibles que indiquen si la de lavacuna de p en nlnos inmunizados con

Synflorix pueda resultar en una respuesta disminuida a dosis adici de lavacuna de p dcico o Ia vacuna conj contra

La administracion profildctica de antipiréticos antes o inmediatamente despues de la adm|n|stracmn de la vacuna puede reducir la incidencia e intensidad de las

reacciones febriles postvacunacion. Datos clinicos con sugieren que el uso profildctico de paracetamol puede reducir el indice de

fiebre, mientras que el uso profildctico de ibuprofeno present un efecto I|m|tado en Ia reduccion del indice de fiebre. Los datos clinicos sugieren que el paracetamol

podria reducir la respuesta inmunitaria a Synﬂonx Sin embargo, se desconoce la relevancia clinica de esta observacion.

Se recomienda el uso de productos medi antipiréticos profila

- paratodos los nifios que reciben Synflorix simultdneamente con vacunas que contienen pertussis de célula entera debido al mayor indice de reacciones febriles (ver
la seccion “Efectos secundarios”).

- paranifios con trastornos convulsivos o con antecedentes de trastornos convulsivos febriles.

El tratamiento antipirético debe iniciarse de acuerdo con las guias locales de tratamiento

Embarazo y lactancia

Debido a que Synflorix no esta indicado para uso en adultos, no se dispone de datos adecuados en seres humanos en cuanto al uso durante el embarazo o la lactancia, ni

de estudios de reproduccion apropiados en animales.

Sobredosis

No se reportaron casos de sobredosis.

Datos preclinicos sobre seguridad

Estudios con una formulacion de vacuna 11-valente representativa de Synflorix no revelaron ningtin peligro especial para humanos con base en estudios convencionales

de farmacologia de seguridad, de toxicidad de dosis Gnicas y repetidas.

Incompatibitidades

En ausencia de estudios de c

PROPIEDADES FARMACOLOGICAS

Para esta seccion, consulte la Informacion del producto de la OMS en el sitio web de la OMS.

CONSERVACION

La fecha de caducidad estd indicada en la etiqueta y en el envase.

Almacenar en un refrigerador (2°C - 8°C).

No congelar.

Almacenar en el envase original para proteger de Ia luz.

Para obtener informacion sobre las condiciones de almacenamiento una vez abierto, consulte la seccion Administracin.

PRESENTACION

Synflorix se presenta en viales (vidrio tipo I) para 4 dosis (2 ml) con una tapa (goma butilica). Tamafio de paquete de 10 0 100.

Monitor del Vial de Vacuna (ver la infografia “Vaccine Vial Monitor” (VVM) al final del prospecto)

El Monitor del Vial de Vacuna (VVM) forma parte de la etiqueta del vial de 4 dosis que se utiliza en todos los lotes de Synflorix suministrados por GlaxoSmithKline Biologicals. EI

punto de color que aparece en la etiqueta del vial para 4 dosis es un VVM. Se trata de un punto sensible al tiempo y a la temperatura que ofrece una indicacion del calor

acumulado al que se ha visto expuesto el vial. Advierte al usuario final cuando sea probable que la exposicion al calor haya degradado la vacuna a un nivel mayor del aceptable.

La interpretacion del VVM es sencilla. Fijese en el cuadrado interior. Su color cambiaré progresivamente. Siempre y cuando el color de este cuadrado sea més claro que el

color del circulo exterior, entonces podra usarse la vacuna. En cuanto el color del cuadrado interior sea el mismo, 0 mas oscuro, que el del circulo exterior, deberd

desecharse el vial.

Es absolutamente critico asegurarse de que se cumplan las condiciones de almacenamiento especificadas anteriormente (en particular la cadena de frio). GlaxoSmithKline

Biologicals no asumira ninguna responsabilidad en el caso de que Synflorix no se haya conservado de conformidad con las instrucciones de almacenamiento.

este producto | no debe con otros medicamentos.

El
cuadrado El cuadrado
El cuadrado es mas claro es del es mas
que el circulo exterior mismo obscuro que
color que el circulo
el circulo exterior
exterior

El color del cuadrado interior del MVV
empieza con un tono mas claro que el
circulo exterior y continua oscureciendo
con el paso del tiempo y/o la exposicion
al calor.

Una vez que la vacuna ha alcanzado o
excedido el punto de descarte, el tono del
cuadrado interior sera del mismo color 0 mas
obscuro que el circulo exterior.

Para mayor informacion, por favor pongase en contacto con el fabricante.
Prevenar es una marca comercial propiedad de Pfizer. El grupo de empresas GSK posee la propiedad o la licencia de Synflorix.

DESCRIGAQ

Synflorix - suspensdo para |njegao

Vacina antij idica a (adsorvida)

Uma dose (0,5 ml) contém 1 micrograma de polissacarideo dos serotipos 112, 512, 6812, 7F1.2, 912, 141.2 ¢ 23F12, e 3 microgramas de polissacarideo dos serotipos 412,
18C13e 19F14,

Tadsorvido em fosfato de aluminio

2conjugado com a proteina D (derivada do Haemaphitus influenzae néo tipavel) como proteina portadora
3conjugado com a proteina portadora do toxoide tetanico

4conjugado com a proteina portadora do toxoide diftérico

Excipientes: cloreto de sédio, 2-fenoxietanol, dgua para injegdes

ADMINISTRAGAO

0 Synflorix deve ser administrado como injecdo intramuscular. Os locais preferidos sao a regido anterolateral da coxa nos lactentes ou o musculo deltoide do brago em
criangas pequenas (consulte também as secdes Programa de Imunizagdo e Precaugdes).

0Synflorix é uma suspensdo branca turva. E possivel observar um depdsito fino branco com um sobrenadante incolor transparente apds o armazenamento do
frasco-ampola que, no entanto, néo constitui um sinal de deterioracéo.

0 contetdo do frasco-ampola deve ser inspecionado visualmente antes e depois da agitacéo para deteccdo de particulas estranhas e/ou de um aspecto fisico anormal
antes da administragao.

Caso sejam observados, a vacina deve ser descartada.

0,5 miligramas de Al3+
9-16 microgramas
5-10 microgramas

3-6 microgramas

Populacéo pedidtrica

Aseguranca e a eficacia do Synflorix em criancas acima de 5 anos de idade n@o foram estabelecidas.

Uso com outras vacinas

Synflorix pode ser administrado si com as vacinas ou combinadas [incluindo DTPa-HBV-IPV/Hib e DTPw-HBV/Hib]: vacina contra a
difteria-tétano-tosse convulsa acelular (DTPa), vacina contra a hepatite B (HBV), vacina inativada contra a poliomielite (IPV), vacina contra o Haemophilus influenzae tipo b (Hib),
vacina contra a difteria-tétano-tosse convulsa de célula completa (DTPw), vacina contra o sarampo-papeira-rubéola (MMR), vacina contra a varicela (V), vacina conjugada
antimeningocécica do serogrupo C (conjugada com CRM;g; e TT), vacina conjugada antimeningocdcica do serogrupo A, C, W-135 e Y (conjugada com TT), vacina contra a poliomielite
oral (OPV) e vacina oral contra o rotavirus. As diferentes vacinas injetaveis devem ser sempre administradas em locais de injecao diferentes.

Estudos clinicos demonstraram que as respostas imunitarias e os perfis de seguranca das vacinas administradas concomitantemente néo foram afetados, com excecao da resposta
ao virus da poliomielite tipo 2 inativado, em relagéo ao qual se observaram resultados inconsistentes em todos os estudos (a seroprotecdo variou entre 78% e 100%). Além disso,
quando a vacina antimeningocdcica dos serogrupos A, C, W-135 ¢ Y (conjugada com TT) foi coadministrada com uma dose de reforco do Synflorix durante o segundo ano de vida em
criangas iniciadas com 3 doses de Synflorix, foram observados, concentracéo média geométrica (CMT) de anticorpos e titulo de média geométrica de ensaio opsonofagocitico (OPA
GMT) mais baixos para um serotipo pneumncécico (18 C). Observou-se uma intensificacao da resposta de anticorpos contra os antigenos do conjugado Hib-TT, diftérico e teténico. A
relevancia clinica das observagdes acima é desconhemda

Uso comp médicos i

Como com outras vacinas, € esperado que ndo seja produzida uma resposta em pacil emtr

Uso com administragao profitatica de antipiréticos

Dados clinicos sugerem que a administracéo proﬁlanca de paracetamol, usada para reduzir a taxa de possiveis reacdes febris pés-vacina, pode reduzir a resposta imune ao Synflorix.
No entanto, a relevancia clinica dessa observagao ndo é conhecida. Consulte a secdo “Precaucdes”.

REAGOES ADVERSAS

Aavaliacdo de seguranca do Synflorix foi baseada em ensaios clinicos envolvendo a administragéo de 63.905 doses de Synflorix em 22.429 criancas saudéveis e 137 lactentes
prematuros como primovacinagdo. Além disso, 19.466 criangas e 116 lactentes prematuros receberam uma dose de reforgo de Synflorix no segundo ano de vida. Também foi
avaliada a seguranga em 435 criangas de 2 a 5 anos de idade ndo previamente vacinadas, das quais 285 receberam 2 doses de Synflorix.

Em todos os ensaios, Synflorix foi administrado simull com as vacinas r dadas na infancia.

Em lactentes, as reacdes adversas mais frequentes observadas apds a primovacinagéo foram vermelhidéo no local da injecéo e irritabilidade, que ocorreram respectivamente apos
aproximadamente 41% e 55% de todas as doses. Apds a vacinacdo de reforco, as reacdes adversas mais comuns foram dor no local da injecéo e irritabilidade, que ocorreram
aproximadamente 51% e 53%. A maioria destas reacdes teve uma gravidade leve a moderada e tiveram uma durago curta.

Néo se observou qualquer aumento da incidéncia ou da gravidade das reacdes adversas com as doses da série de pri
A reatogenicidade local do ciclo da primovacinacéo foi semelhante em lactentes < 12 meses de idade e criancas > 12 meses de idade, exceto para dor no local da injecdo, no qual o
incidente aumentou com o aumento da idade: dor foi relatada em mais de 39% de lactentes < 12 meses de idade e em mais de 58% de criancas > 12 meses de idade.

Apds a vacinagao de reforco, criangas > 12 meses de idade possuem maior probabilidade de ocorréncia de reagdes no local da injecdo em comparacao com taxas observadas em
lactentes durante a série de primovacinacdes com Synflorix.

Apds a vacinagao intensificada em criancas de 12 a 23 meses de idade, a urticaria foi relatada com mais frequéncia (incomum) comparada as taxas observadas em lactentes durante
a primovacinagao e a vacinagao de reforgo.

Areatogenicidade foi mais elevada em criancas que receberam simultaneamente vacinas contra a tosse convulsa de célula completa. Em um estudo clinico, administrou-se a
criangas Synflorix (N=603) ou Prevenar heptavalente (N=203) em concomiténcia com uma vacina contendo DTPw. Apds o ciclo de primovacinacéo, foi notificada febre =38°C e
>39°C respectivamente em 86,1% e 14,7% das criancas as quais se administrou Synflorix e em 82,9% e 11,6% das criancas vacinadas com Prevenar heptavalente.

Em estudos clinicos comparativos, a incidéncia de eventos adversos locais e gerais notificados no periodo de 4 dias apds cada dose de vacinacéo estava dentro do mesmo intervalo
que apds a vacinacéo com Prevenar heptavalente.

As reacdes adversas (para todos os grupos de idade) foram classificadas de acordo com a frequéncia:

As frequéncias sdo indicadas como:

Muito frequentes: (=1/10)
Frequentes: (>1/100 a <1/10)
Pouco frequentes: (>1/1.000 a <1/100)
Raras: (>1/10.000 a <1/1.000)
Muito raras: (<1/10.000)
Dentro de cada grupo de frequéncia, as reacdes adversas estéo ap em ordem d| de g1
Classe de Sistema de Orgaos [ Frequeé [ Reagdes Adversas
Ensaios Clinicos
D_ogn_gals gg s_iszer_ng i[ngnlte’lrig _______________ H_a[a§ _______ Reaqoes alérgicas (como eczema, dermatite alérgica, dermatite atopica)
Muito raras
Doengas do metabolismo e da nutricao Muito frequentes
Perturbagdes do foro psiquidtrico Muito frequente:
Incomum
Doencas do sistema nervoso Muito frequentes_ | Sonoléncia
Raras Convulsdes (incluindo convulsdes febris)
Vasculopatias Muito raras Sindrome de Kawasaki
Doencas resplramnas torécicas e do medi Pouco frequentes | Apneia em lactentes muito prematuros (< 28 semanas de gestacdo) (ver secéo Precaucdes)
Doencas g Pouco frequentes | Diarreia, vomitos
Afecgdes dos tecidos cutaneos e subcutaneos Incomum Exantema cutaneo
Raras Urticaria
Perturbacdes gerais e nolocal de a Muito freg
Foqiees ] -
Pouco freq k hemorragia e nédulo no local de injecéo
Reagoes adversas adicionaimente relatadas apds de reforgo da série priméria e/ou 640 intensificada:
Doencas do sistema nervoso Pouco frequentes | Dor de cabega (de 2 a 5 anos de idade)
Doengas g Pouco frequentes Néusea (de 2 a 5 anos de idade)
Perturbacdes gerais e alteracdes no local de administracdo | Frequentes Febre retal > 38°C (de 2 a 5 anos de idade)
Pouco frequentes | Febre retal > 40 °C (< 2 anos de idade), febre retal > 39 °C (2 5 anos de idade), reagdes
no local da injecao como tumefacéo difusa do membro injetado, por vezes envolvendo a
articulacdo adjacente, prurido
Experiéncia pds-comercializagdo
Doengas do sistema imunitdrio [ Muito raras [ Anafilaxia
Doencas do sistema nervoso | Raras | Episddio hipotd hiporrespol

Populacdes especiais

Aseguranca do Synflorix foi avaliada em 83 lactentes HIV-positivos (HIV+/+) (assintométicos ou com sintomas leves, segundo a classificacdo da OMS), 101 lactentes HIV-negativos
nascidos de maes HIV-positivas (HIV+/-) e 50 bebés com anemia falciforme, recebendo vacinacéo priméria. Desses, 76, 96 e 49 lactentes, respectivamente, receberam uma dose de
reforgo. A seguranca do Synflorix também foi avaliada em 50 criancas com anemia falciforme que iniciaram a vacinagao aos 7-11 meses de idade, todas elas recebendo a vacmal;ao
de reforco, e em 50 criancas com anemia falciforme iniciando a vacinagdo com 12-23 meses de idade. Os resultados sugerem um perfil de e

a0 do Synflorix entre esses grupos de alto risco e criangas saudaveis.

CONTRAINDICAGOES

Synflorix ndo deve ser administrado a individuos com hipersensibilidade conhecida a qualquer um dos componentes da vacina (ver secao Descrico).

Como com outras vacinas, a administragao de Synflorix deve ser adiada em individuos com uma doenca febril aguda grave. Entretanto, a presenca de infecéo de menor importancia,
como um resfriado, ndo deve causar o adiamento da vacinagao.

PRECAUGOES

Constitui uma boa pratica clinica preceder a vacinacéo com uma revisdo do histdrico clinico (especialmente em relagdo a vacinacdes anteriores e a possivel ocorréncia de eventos
indesejéveis) e com um exame fisico.

Como com todas as vacinas injetaveis, o tratamento e supervisdo médica apropriados deverdo estar sempre prontamente disponiveis no caso uma reacéo anafildtica rara apds a
administracdo da vacina.

Deve ter-se em consideracao o risco potencial de apneia e a necessidade de mnmmnzagao resplramna durante 48-72 horas quando se administra a série de doses da
primoimunizacdo a lactentes muito prematuros (nascidos com < 28 semanas de e, I n0s que ap d de imaturidade respiratdria. Como o
beneficio da vacinagdo ¢ elevado neste grupo de Iactentes a vamnagao ndo deve ser suspensa ou adiada.
Synﬂonx ndo deve, em ci ancia alguma, ser admi por via ou intradérmica. Nao existem mformagoes sobre a admlnlstragao subcutanea de Synflorix.
Em criangas com 2 anos de idade, pode ocorrer sincope (desmaio) seguido, ou mesmo antes, de qualquer vacinagao como uma resposta psicogénica  injegéo da agulha.
Eimportante que os procedimentos estejam adequados para evitar ferimentos resultantes de desmaios.
Como com outras vacinas administradas por via intramuscular, Synflorix deve ser administrado com precaucéo em individuos com trombocitopenia ou com uma doenca e
coagulacéo, pois pode ocorrer hemorragia apds administracdo intramuscular a estes individuos.
Recomendacdes oficiais para imunizacéo contra difteria, tétano e Haemophiius infiuenzae tipo b também devem ser seguidas.
Néo hé evidéncia suficiente de que Synflorix proporciona protecéo contra serotipos pneumocdcicos ndo contidos na vacina, exceto o serotipo 19A com reacao cruzada (consulte a
secdo “Propriedades farmacoldgicas”) ou contra Haemaphilus influenzae n@o tipavel. O Synflorix ndo fornece protecdo contra outros micro-organismos.
Como com qualquer vacina, o Synflorix pode no proteger todos os individuos vacinados contra a doenca pneumocdcica invasiva, pneumonia ou otite média causadas pelos serotipos
da vacina e 0 serotipo 19A de reacéo cruzada. Além disso, como a otite média e a pneumonia sao causadas por muitos micro-organismos diferentes de serotipos de Streptococcus
pneumoniae representados pela vacina, espera-se que a protecdo geral contra essas doencas seja limitada e substancialmente menor que a protecéo contra a doenca invasiva
causada pelos serotipos da vacina e o serotipo 19A (consulte a seco “Propriedades farmacoldgicas”).
Em ensaios clinicos, o Synflorix obteve resposta imune para todos os dez serotipos incluidos na vacina, mas a magnitude das respostas variou entre os serotipos. A resposta imune funcional
aos serotipos 1 e 5 foi menor em magnitude do que a resposta contra todos 0s outros serotipos de vacina. N&o se sabe se essa resposta imune funcional menor contra os serotipos 1 e
5 resultard em menor eficécia de protecéo contra a doenca invasiva, pneumonia ou otite média causada por esses serotipos (consulte a segéo “Propriedades farmacoldgicas”).
As criancas devem receber o regime de dose de Synflorix que é apropriado a sua idade no momento do inicio da série de vacinacéo (consulte a sel;éo “Prograrna de vacinagao”).
Criancas com resposta imune deficiente, seja devido ao uso de terapia com |munossupressores defeito genético, infeccéo com HIV, exposicao pré-natal a terapia antirretroviral e/ou
ao HIV, ou outras causas, poderéo ter reducéo da resposta de producéo de anticorpos ap6s a imunizagéo.
Dados de seguranga e |munogen|0|dade estao disponiveis para lactentes i pelo HIV (assintométicos ou com sintomas leves, de acordo com a classificagao da OMS),
lactentes HIV-negativos nascidos de maes HIV-positivas. Criangas com anemia falciforme e criangas com disfuncao esplénica (consulte as secdes “Reacdes adversas” e
“Propnedades farmacoldgicas”). Os dados de seguranga e imunogenicidade para o Synflorix ndo estdo disponiveis para individuos em outros grupos imunocomprometidos

€ a vacinagéo deve ser consi individualmente (veja a secéo “Programa de vacinagao”).
0 uso de vacina pneumocdcica conjugada néo substitui o uso de vacinas pneumocacicas polissacaridicas do tipo 23-valente em criangas > 2 anos de idade com alteracdes (tal como
anemia falciforme, asplenia, infecgao por HIV, doenca cronica ou com outras doengas que causam imunocomprometimento), colocando-as em maior risco para doenga invasiva
devido a0 iae. Sempre que r dad criangas em risco com > 24 meses de idade e ja primovacinadas com Synflorix devem receber vacina
pneumocdcica polissacaridica do tipo 23-valente. O intervalo entre a vacina pneumococwa conjugada (Synflonx) ea vacma pneumococwa pollssacandlca do tipo 23-valente ndo
deve ser menor que 8 semanas. Nao hé dados disponiveis para indicar se a istragdo de vacina idica em criancas pr i com Synflorix pode
resultar em hiper-responsividade a futuras doses da vacina pneumocécica polissacaridica ou da vacina pneumocomca conjugada.
Aadministracdo profiltica de antipiréticos antes ou imediatamente depois da administracéo das vacinas pode diminuir a incidéncia e a intensidade das reacdes febris pds-vacinacéo.
0s dados clinicos gerados com paracetamol e ibuprofeno sugerem que o uso profilatico de paracetamol pode reduzir a taxa de febre, enquanto o uso profilatico de ibuprofeno
mostrou um efeito limitado em reduzir a taxa de febre. Os dados clinicos sugerem que o paracetamol pode reduzir a resposta imune ao Synflorix. Entretanto, a relevéncia clinica
dessa observacdo é desconhecida.
0 uso de medicamentos antipiréticos profilaticos é recomendado:
- paratodas as criancas que recebem Synflorix simultaneamente com vacinas contendo o agente causador da tosse convulsa de célula completa devido a maior taxa de reacdes

febris (consulte a secéo “Reacdes adversas”).

- paracriangas com distirbios convulsivos e com histdrico anterior de convulsdes febris.
0 tratamento com antipirético deve ser iniciado de acordo com as diretrizes de tratamento locais.
Gravidez e aleitamento
Como Synflorix nao se destina a ser utilizado em adultos, ndo existem dados suficientes sobre a utilizagéo durante a gravidez ou amamentag&o e ndo foram realizados estudos de
reproducéo adequados em animais.
Sobredosagem
Nenhum caso de sobredosagem foi relatado.
Dados de seguranca pré-clinica
Estudos com uma formulacao de vacina 11-valente representativos do Synflorix ndo revelaram nenhum perigo especial para seres humanos com base nos estudos convencionais de
toxicidade de dose tnica e repetida de farmacologia de seguranca.
Incompatibifidades
Na auséncia de estudos de compatibilidade, este medicamento néo deve ser misturado com outros medicamentos.
PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS
Para esta secdo, consulte a Bula da OMS no site da OMS.
ARMAZENAMENTO
0 prazo de validade esté indicado no rétulo e na embalagem.
Conservar no refrigerador (2°C - 8°C).
Nao congelar.
Conservar na embalagem de origem para proteger da luz.
Para condigdes de armazenagem apds aberto, consulte a segdo Administragéo.
APRESENTAGAO
0 Synflorix é apresentado em frascos-ampola (vidro tipo I) para 4 doses (2 ml) com tampa (borracha de butilo). Embalagem com 10 ou 100 unidades.
Monitor de Frasco de Vacina (ver o infografico do MFV no fim do folheto)
0 Monitor de Frasco de Vacina (MFV) faz parte do rétulo do frasco de 4 doses utilizado para todos os lotes de Synflorix fornecidos pela GlaxoSmithKline Biologicals. O ponto colorido
que aparece no rotulo do frasco de 4 doses é um MFV. Este é um ponto sensivel a temperatura-periodo de tempo que fornece a indicagéo do calor cumulativo ao qual o frasco esteve
exposto. Ele adverte o usudrio final quando existe a possibilidade da exposicdo ao calor ter degradado a vacina além do nivel aceitavel.
Ainterpretacao do MFV é simples. Concentre o seu olhar no quadrado interior. A cor do quadrado muda progressivamente. Enquanto a cor do quadrado for mais clara do que a cor do
circulo exterior, a vacina poderd ser utilizada. Logo que a cor do quadrado interior tiver a mesma cor que 0 anel ou uma cor mais escura do que o circulo exterior, o frasco-ampola
deverd ser descartado.
E absolutamente essencial assegurar que as condicdes de conservagao acima especificadas (em especial a cadeia de frio) sejam observadas. A GlaxoSmithKline Biologicals ndo
assume qualquer responsabilidade se Synflorix néo tiver sido conservado de acordo com as instrucdes de conservagéo.

O quadrado é mais claro A cordo 0 quadrado é

que o circulo exterior quadrado é mais escuro
igual a cor que o circulo
do circulo exterior
exterior

A cor do quadrado interior do MFV
comega com um tom mais claro que o
circulo exterior e continua a escurecer
com o tempo efou com a exposicao ao
calor.

Uma vez que a vacina atinja ou exceda o
ponto de eliminagao, a cor do quadrado interior
sera da mesma cor ou mais escura que o
circulo exterior.

Para mais informacdes, entre em contato com o fabricante.
Prevenar é uma marca comercial da Pfizer. Synflorix ¢ uma marca

de propri de ou i para o grupo de empresas da GSK.

TPAOUK UMMYHU3ALIUK
AKTMBHas MIMMYHU3aUNa ANS NPO(UNAKTUKI NHBA3MBHbIX (YOPM MH(DEKLIMOHHbIX 32601€BaHNI, THEBMOHUN 1 OCTPOrO CPEHEro 0TUTa, Bbi3bIBAEMOr0 Streptococcus
pneumoniaey fieTei B BO3pacTe 0T 6 HeAenb 0 5 neT. MHa 110 3aLUTe OT MHAEKLWIA, BbI3BAHHBIX OTAE/bHBIMI CEPOTUNAMY NHEBMOKOKKA, NPEACTABNIEHA B pasAenax
«Mepbl NPeAOCTOPOXHOCTU» M «DAPMAKONOTUYECKIe CBOMCTBAY.
PeweHne 0 NpUMEHEeHUN CMquOpMKC JAOKHO ObITb NPUHATO Ha 0CHOBE Od)lllulllaﬂbelX peKomeHAaumﬁ, KOTOpbIE Y4UTbIBAIOT 3HAYEHUE 3860]|eBaHI/II7I, BbI3BAHHBIX
NHEBMOKOKKOM B Pa3HbIX BO3PACTHBIX rPyNNax, a TakXe OTANYUS 3MUAEMUONOTUYECKUX NOKA3aTenedi B pasHbiX reorpadyeckix peruonax.
Tpaghuk ummyHu3aunn
JleTv B Bospacte o1 6 Hejienb 0 6 MECALIEB:
if Kype nepsudHoI
Kypc uMMyHU3aLIy, PEKOMEHYEMBIit ANS AOCTIKEHUS ONTUMAIIHOM 3aLLMTHI, COCTOUT U3 YeTbipex 403 N 0,5 MA. Cxema nepsudHoit UMMYHU3aLMY AeTed NepBoro roga
KHM3HM COCTOUT U3 TPEX A03, 13 KOTOPbIX NEPBYH0 06bIYHO BBOAAT B BO3PACTE 2 MECALLEB, a MHTEPBAN MEXAY A03aMU JOMKEH BbiTb He Metee 1 MecaLa. Mepsyto 03y MOXHO
BBOAWTb Y)Ke B BO3PAcTe 6 Heesb.
He MeHee Yem Yepes 6 MecsiLeB noce 3aBepLualLLeil nepBUYHON 03bl Y eTeil B BO3pacTe 9 MECALEB U CTapLue(nyyLe Beero B Bo3pacTe 0T 12 A0 15 MecsLer)
pexomeu,qyerca TaKXe BBECTH (4eTBepTyto) GycTEPHYI0 403y (CM. paspensl «Mepbl NPEAOCTOPOXHOCTU» i «DAPMAKONOTMYECKME CBOMCTBAY).
Kypc nep
BmecTo 3Toro, ecnm npenapat CUHANOPUKC BBOAAT Kak 4acTb 06bIYHOM NPOrpaMMbl UMMYHU3ALMY TN NEPBOro rofa U3, MOXHO BBOAUTb CEPUI0 M3 TPeX 403 no 0,5 M.
TlepBy10 03y MOXHO BBECTH YXe B BO3PACTE 6 Hee/b, @ BTOPYI0 403y —4epes 2 MECALa Nocne nepaoit. He Mewee Yem Yepes 6 Mecaes nocne 3aBepluaiolieit nepBuiHOi
103bl Yy JleTelt B BO3pacTe 9 MECALEB M CTapLUe (yywwe BCEro B Bo3pacTe 0T 12 A0 15 MecALEB) pPeKOMEHAYeTCS Takxe BBECTH (TPETbIO) GYCTEPHYI0 103y (CM. pasaen
«DapMaKonoruyeckue CBOMCTBax).
He BaKuuHIPOBaHHbIE 46TV NEPBOTO rOfa XW3HM 1 JETH OT 7 MECALEB:
- AeTH B B03DACTE 711 MECALIEB: CXEMa BAKLMHALMI COCTOUT M3 ABYX NEPBU4HLIX 03 110 0,5 M1, HHTEPBAN MEXAY KOTOPbIMMU AONXEH COCTABASTb, 10 KpaiHel Mepe,
1 Mecal. Ha BTOPOM rOAY XW3HK PEKOMEHAYETCA BBEAgHHE (TPETbell) 6YCTEpHOM A03bI, HE paHee 4em Yepes 2 MecALa nocne 3aBepLIaoLIeit NepBIIHON A03bl.
- [eTWBBO3PACTE 12 MECALEB-5 NET: CXeMa BAKLMHALMM COCTOMT U3 fiBYX 03 110 0,5 M1, UHTEPBAN MEXAY KOTOPbIMY ONKEH COCTABAATH, N0 KpailHel Mepe, 2 MecsLa.
Tpu NPOBEAEHII UMMYHU3ALMK C MOMOLLbIO BAKLMHbI CUH(AOPUKC CREAYET MPUHMMATD BO BHUIMAHYE O(hULMANbHbIE PEKOMEHAALMMN (CM. pasfensl «10604HbIE AeHCTBHS 1
«DapMakonoruyecKue CBOMCTBA» OTHOCUTENBHO HEAOHOLIEHHbIX HOBOPOX AEHHIX).
PekomeHzyeTcs, YTo6bl nocne BBEAEHNS NepBOIt 03bl BAKLMHbI CUH(DNIOPUKC KYPC BaKLMHALMM CUHAAOPUKC NPOBOAMACS B NOTHOM 0GbeMe.
OcoGbig rpymns!
Y naumeHTos ¢ MCXOAHbIX Hapy i, npe, AI0LLWX K PA3BUTUIO NHBA3MBHbIX NHEBMOKOKKOBbIX MH(DEKLWi (HanpuMep, BUPYC MMMYHOAEDULNTA YenoBeka
(BUNY), cepnuamuﬁoknemuﬂom aHEMUN VN ANCHYHKL W), npenapar Cuna MOXET NPUMEHSTBCS COTNIACHO BbILLEONNCAHHOI CXEME 33 UCKIOYEHNEM TOrO,
470 TPEX/030BbIit KYPC AOMKEH PUMEHATLCS B KAYECTBE NEPBUYHOM UMMYHU3ALUN Y AETEN TPYAHOT0 BO3PACT, HAYUHAIOLLMX BAKLMHALMIO [0 LIECTUMECAYHOr0 BO3pacTa
(cM. pa3pensl «<0coble yKasaHus v Mepbl NPEAOCTOPOXKHOCTH» 1 «DapMaKOAMHAMUYECKHE CBOHCTBAY).
[pumenetine y AeTeii cTapLero Bospacta
be3onacHocTb 1 3hheKTUBHOCTb BaKLMHBI CUH(AOPHUKC Y fieTeil cTaplue 5 NET He ycTaHoBAeHa.
TIpHMEHEHNE C APYrAMY BaKUMHAMM
CMHGOPUKC MOXHO NPUMEHSTb COBMECTHO C 10GbIMI 113 NEPEYNCTIEHHBIX HIKE MOHOBANETHbIMY UM KOMOMHUPOBAHHBIMM BaKLHaMK [BKniouas DTPa-HBV-IPV/Hib u
DTPw-HBV/Hib]: KoM6MHMpOBaHHas BaKLMHA OT ANTEPUM, C 1 KOKAHOWa ] 1) (DTPa), BaKuyuHa Ang npodunakTvky renatuta B (HBV),
WHAKTUBUP BaKLyHa AN npoc THKM 7a (IPV), BaKwuHa oT remounbHoi uxdekwyun Haemophiius influenzae Tuna b (Hib), komGuHIUpoBaHHas BaKLuHa oT
AuhTepum, CTONGHSKA 1 KOKMIOWA (LENbHOKNETOUHII KOMNOHEHT) (DTPW), Komﬁmumpnaauuaﬂ BaKLWHA ANS NPO(UNAKTUKY KOPH, CBUHKY 1 KpacHyxu (MMR), Bakuwa ans

NPOMUNAKTUKY BETPAHOI 0CMbl (V), KOHbIOraTHas BaKLyHa Ans Npod TUKI MHE Bbl MEHUHTOKOKKami ceporpynnbl C (KoHbioratbl CRMyg; n TT),
KOHbIOraTHas BakLyuHa Ans npo TUKN MHG Bbl MEHUHI ceporpynnbl A, C, W-135 1Y (kowbiorar TT), nepopanbas BakLMHa ANs NPOGUNAKTUKN

1a (OPV) BaKLMHA ANS MPOUNAKTUKM POTABUPYCHbIX 1. PagnuiHble MHb| 1€ BaKLWHbI BCErAa CNIEAYET BBOAUTD B PasnuiHble
aHaToMUyecKie 06nacT.

B KNMHUYECKUX NCCNENl0BAHNAX NOATBEPX/AEHO OTCYTCTBHUE KAKOT0-1UGO BAUSHUS COBMECTHOTO BaKLWH Ha UMMYHHbITi OTBET U ™, 38
UCKMIOYEHEM OTBETA HA UHAKT Y10 BaKLIHY OT BUPYCA NOAMOMUENNUTA TUNA 2, OTHOCUTENBHO KOTOPOIA B PABNM4HBIX ICCEA0BAHNAX OTMEYANUCH MPOTUBOPEUYBLIE
pe3ynbTaTbl (YPOBHM CEPONOTMYECKOi 3alTbl BapbupoBay oT 78% A0 100%). Kpome Toro, npu BBEAEHUM KOHBIOraTHOI BaKLMHbI 4N5 NPOGUAAKTUKA MHDEKLM,
BbI3bIBAEMbIX MEHUHIOKOKKaMu ceporpynnbl A, C, W-135u Y (KoHblorat TT), BMECTe ¢ 6ycTepHOM 4030t CUHGOPUKC B TEYEHNE BTOPOrO FOAa XU3HU AETSM, NONYYMBLUMM
TPEX030BbI KYPC NEPBUYHOI MMMYHU3ALMM BAKLMHOI CUHADOPUKC, AN1S OAHOTO NHEBMOKOKKOBOO cepoTina (18 C) HaGniopanoch Gonee HU3Koe CpesHee reoMeTpUYEcKoe
KOHLLEHTPaLMit BTOpUYHbIX aHTuTen (CTK) U cpesHee reometpudeckoe OOT TuTpos aHTuten (CIT), BbipaGaTbiBaembl it npu oumuTapHom aHanuse (00T). He
HaﬁﬂmﬂaﬂOCb B/INSIHWS COBMECTHOM0 BBEEHUS BAKLIMH HA A€BATb APYrUX NHEBMOKOKKOBbIX CEPOTUMOB. OTmeyanoch yCuNeHne 0TBETa CO CTOPOHbI AHTUTEN HA KOHBHOraT
Hib-TT, aHTuresl auchtepun u cTonbHaka. K Tb 0 HeU3BeCTHa.

COBMECTHOE NpUMEHEHNE ¢ npenapatamm

Kak 1 npu npumeHeHnu Apyriux BaKLMH, MOXHO 0XMAATb, YTO Y 60bHbIX, NONYYAIOLMX MIMMYHOLENPECCAHTDI, aEKBATHbIA OTBET MOXKET HE Pa3BUTLCA.

ﬂpnmeHeHue c npndmnakmvecxum Ha3Ha4yeHnem aHTUNUPETUKOB

Knusudeckue fjaHble CBILETENbCTBYIOT 0 TOM, 4TO NPOGUNAKTUYECKOE HA3HAYEHHE NaPALeTamMona ANS CHIKEHUS YacTOTbl Pa3BUTUA (Ye6PUMbHbIX PEaKLMi nocne BaKLMHaLun
MOXET CHU3UTb MMMYHHbIiA 0TBET Ha CUH(NOPYIKC. TeM He MeHee, KMHMYECcKas 3HaYumMocTb NA06HOro HaGnioAeHNs HeussecTHa. Cu. pasgen «Mepbl NPEAOCTOPOXHOCTH,
N0BOYHbIE JEUCTBUA

OueHka TH BaKLMHbI Cl ocl TCS Ha pe3ynbTaTax KMMHIYECKMX UCCEA0BaHHiA B 06LLEN CIOXHOCTY 63905 403 BaKLyHbI CUHANOPUKC 22429 310p0BbIM
LETAIM 1 137 HeJOHOLUEHHbIM HOBOPOXK/EHHbIM B PaMKaX NepBUYHOI BaKLMHaLuK. JononHuTeNbHO 19466 eTeil v 116 HeAOHOLEHHbIX HOBOPOXAEHHbIX NOAYYUIYN GYCTEPHbIE A03bI
CvHANOPMKC Ha BTOPOM FOZY KW3HK. Be30NacHoCTb OLEHMBANACh TakXe y 435 paHee HenpuBHTbIX AETeil B BO3PacTe 0T 2 40 5 NIET, U3 KOTOPbIX 285 BAKLMHIPOBAHHBIX NONYYUAM

2 B03bl CUH@NOpUKC.

Bo Bcex uccnegosaxnsx CUHGNOPUKC NPUMEHANCS NapannenbHo ¢ PEKOMEH, Ans geten BaKLMHALMM.

Y peteit pacnpocTp Hexenar 0Tl nocne nep! il BaKLMHaLWW, 6blM NOKPACHEHNE B 06AACTM MHBEKLMM N
Pa3paXMTeNbHOCTb, 4TO 0TMEYaN0Ch, COOTBETCTBEHHO, nocne BBE/EHNS Npu6AM3NTeNbHO 41% 1 55% A03. Mocne 6ycTepHbIX BaKLMHALW Hanboee pacnpoCTPaHEHHbIMI
HEXEnaTeNbHbIMy peakLuAMI Gbin 60M1b B 061CTV MHBEKLMN M PA3APAKUTENBHOCTb, YTO OTMEYANO0Ch, COOTBETCTBEHHO, NOCNE BBEAEHNS NpU6AM3nTensHo 51% 1 53% A03.
B 6onblumHCTBE CNyyaes BbIPaXXEHHOCTb 3TUX peaKuMI;I Gbina cnatoit unn ymepeHHoﬁ, W OHWU HOCKUIK KpaTKOBpeMeHHbIﬁ XapakTep.

B X0/ie NpUMEHeHIS nocneAyoLLMX 03 B paMKaX NEPBUYHON BAKLMHALMM HE 0TMEYAN0Ch YBENMYEHIS YACTOTbI WM TAXECTY HEXENATENbHbIX PeaLMil.

MecTHas peakToreHHOCTb NOCAe Kypca NepBUYHOM IMMYHU3aLIY Gbina aHANOTUYHOM y ieTeil 40 FOAa U CTapLIE FOAa, 32 UCKII0YeHUeM 607 B 0611ACTH MHBEKLMM, KOTOpas
ycunmBanach ¢ BO3pacToM: 0 60m coobLmam 6onee 39% LeTelt 40 roga v 6onee 58% feTel cTapwe roga.

Mocne GycTepHbIX BaKLMHALMI Y fieTeil CTaplue rofia Haubonee BEPOATHO NPOSBIEHIE PeaKkLMM B 0611ACTI MHBEKLMM, N0 CPABHERMIO C PeaKLitei, KoTopas oTMeyanach y
JeTeit B paMKkax nepBUYHOI BaKLMHALMM CUHGNOPHKC.

Mocne TypoBoil BaKLMHALWMK ieTelt B Bo3pacTe 12-23 MECALEB 0 KpanuBHULE CO00LAN0Ch Yalle T ) no
JeTeit NepBoro roaa X3Hu B0 BPEMS NEPBUYHOM 1 6YCTEPHOM BaKLMHALMM.

PeakToreHHoCTb Gbina Bbille y AETel, NapannenbHo NoyYaBLLMX BAKLMHbI C LENbHOKNETOUHbIM KOKMIOLHbIM TOM. BK. LETAM Ha (hoHe
NpUMEHEHNS BaKLNHbI, COAepxaLueit DTPw, BBoguamn nu6o Cundnopuke (N=603), nu6o 7-8aneHTHyto BakumHy Mpesexap (N=203). Mocne nepBuyHOro Kypca BakLuHaLum, o
cnyyasx qmxopaaki =38°C u >39°C coobLuanoch, COOTBETCTBEHHO, Y 86,1% n 14,7% neTed, nonyymsiumx Curdnopuke, vy 82,9% v 11,6% AeTeil, NONYYUBLINX 7-BANEHTHYIO
BaKLuHy Mpesenap.

B CpaBHUTENbHbIX KNNHUYECKMX NCCNEA0BAHNAX 4aCTOTA NOKA/bHBIX M TeHEPanu30BaHHbIX HEXENaTeNbHbIX RBHEHVII;I, 0 KOTOPbIX COOﬁU.laJ'IOCh B TEYEHNe 4 nueﬁ nocne
KaK 0 [J03bl BaKLHbI, HAXOAUNACH B PEZiENaXx COOTBETCTBYIOLLEro padbpoca YacToTbl NOCNE NPUMEHEHNA 7-BaneHTHOI BaKLMHbI Mpesexap.

HexenarenbHble peakLui (y BCex BO3PCTHbIX pynn) pasfieneHbl Ha pasnudHble KaTeropui B 3aBUCHMOCTY OT CBOEY YacTOTbI.

KaTeropuv 4acToTbl 0NpeAenstoTCA CreAyioLMM 06pasom:

C noKasaTenamu, Habniogaembimu y

0yeHb pacnpoCTPaHEHHbIE: (=1/10)
PacnpocTpaHeHHble: (01>1/100 go <1/10)
ManopacnpocTpaHeHHble: (o7 =1/1000 go <1/100)
Penkue: (01 >1/10000 o <1/1000)

04eHb peakue: (<1/10000)
B Ka)KA(JI?I KaTeropum 4acToTbl HEXeNaTeNbHble peakLun NpeACcTaBNeHbI B NOPAAKE YMEHbLIEHNA CEPbE3HOCTH.

MEPbI IPEJ0OCTOPOXHOCTH
B pamkax 06uiux np Hap K
® TU - B NNIaHe
KIUHWYECKOE 06CNeA0BAHME.
Kax 1 npy npuMeHeH v BCex ApYruX MHBEKLMOHHBIX BAKLVH, BCETAia AOMKHbI GbiTb JOCTYMHbI BO3MOXHOCTI QAEKBATHOTO NIEYEHNA 1
HabnlofieHus Ha cnyyait pasBuTHA PeAKO aHadNaKTUYECKOI PEaKLIMM NOCNE BBEACHNS BAKLIMHbI.
Mpn np NePBUYHOIT MMMY LuK rny6oko IM LETAM (DOXAEHHBIM He N03AHee 28 Heaenu 6epeMeHHoCTY) U, B
0C06EHHOCTH, B CTy4ae NPOSABAEHHUII HE3PENOCT AbIXaTENbHOM CCTEMbI B aHAMHE3E, CNIElYeT NPUHMMATb BO BHIAMAHME NOTEHLMaNbHbI
PUCK anHO3 1 HE0B6XOAUMOCTb MOHUTOPUHTA AbIXaTeNbHOM (YHKLMM Ha NPOTSAXeHNM 48-72 4acoB. MpuHIMas BO BHUMAHME BbICOKYIO
10Ab3y BAKLMHALWM B AAHHOI rpynne AeTeil, He CNeayeT 3afepXHBaTh UM OTMEHATH BaKLUMHALMIO.
Hu npy Kakvx 06CTOSTENbCTBAX HE AONYCKAETCSH BHYTPUCOCYANCTOE AN BHYTPUKOXHOE BBEAEHUE BAKLWHbI CUH(DNOPUKC. [laHHbIE N0
MOAKOXHOMY BBEAEHNH0 BAKLHbI CUH(NOPUKC OTCYTCTBYHOT.
JleT B BO3pacTe 2-x T U CTapLUe MOryT ynacTb B 06MOPOK (MOTEPSTH CO3HAHNE) CPA3y Xe NOCAE BAKUMHALMM AN aXxe
HENocpeACTBEHHO NePes BAKLMHALYEN B Pe3ynbTaTe NCUXOreHHO PeakLyuy Ha yKon urnoit. HeoGxoAMMo cpasy e NPUHSTb Mepbl BO
136e)XaHNe TPaBM, BbI3BAHHbIX 00MOPOKOM.
Kax 1 npu BHYTPUMBILUEYHOM BBEAEHUM APYTX BAKLMH, NPUMEHEHIE CUH(AOPUKC TPEGYET 0CTOPOXKHOCTY Y JINLL C TPOMBOLMTONEHNEN Ui
TIOGbIM MHBIM HapYLIEHEM CBEPTbIBAHS KPOBM, MOCKOIbKY BHYTPUMBILLIEYHBIE MHBEKLMM Y HUX MOTYT COMPOBOXAATHCSA KPOBOTEHEHHMM.
Kpome Toro, Heo6xoaumo co6nioaath 0QuiuanbHble PEKOMEHAALMM N0 UMMYHN3ALMY 0T AudTepnH, ¢ nt
Tunab.
Ha ceropHsAwWHi AeHb HEAOCTATOYHO AaHHbIX, 4TOObI YTBEPX/ATb, YTO BaKLHA CUH(AOPUKC 06ECNeYMBAET 3alLUTY 0T KaKUX-N6o
CEPOTPYNN NHEBMOKOKKOB, HE BKIIOYEHHbIX B E€ COCTAB, 33 UCKAI04EHIEM GM3KOPOACTBEHHOrO cepoTuna 19A (cm. pasgen
«DapmaKooruyeckie CBOACTBA») U B OT HETWMMPYEMbIX LUTAMMOB influenzae. C He o6ecneynsaet
3alLMTbI OT APYriX MUKPOOPraHN3MOB.
Kak 1 npv npumeHeHny nio6bix BaKLMH, CUHAAOPUKC He 066CNeuMBaET 3alLUTy BCeX BAKLMHUPOBAHHbIX JIULL OT UHBA3VBHO
MHEMOKOKKOBOI MH(EKLLYY, NHEBMOHMY WU CPEHEr0 0THT, BbI3bIBAEMOr0 CEPOTUNAMM, NPEACTABNIEHHbIMU B BAKLIUHE U
6/113KOPOACTBEHHbIM CepoTunom 19A. Kpome TOr0, NOCKOMbKY CPEAHNI OTUT U HEBMOHMS BbI3bIBAIOTCS MHOTVIMU MUKPOOPTaHU3MaMH,
TIOMVUMO CepoTUnoB Strep B BaKLYIHE, B LIENIOM 0XUAAETCA OrPaHNYeHHas 3 (HeKTUBHOCT B
OTHOLIEHUN 3aLLMTHI OT ATUX aaﬁunesaﬂwm KOTOPAs CYLIECTBEHHO HIKE, YEM 3LINTA OT UHBAUBHOTO NIOPAXEHUS, BbI3bIBAEMOTO
CepoTMNami MHEBMOKOKKa, COfiePKALLUMUCA B aHHOI BKLMHE U cepoTunom 19A (cm. pasaen «dapmakonoruyeckue cBoicTsas).
B KnmuHnyeckix BaKLuHa C BbI3bIBAJ1a MMMYHHBI/t OTBET KO BCEM [IECATY CEpOTUNaM BUPYCa, BKIIOYEHHbIM B
BaKLIMHY, HO BENMYMHA 0TBETA BO3OYAUTENEI! C Pa3NyHbIMY CEPOTUMaMM BAPbUPOBANa. DYHKLMOHAbHbIA MMMYHHbIZ OTBET Ha 11 5 cepoTynbl
MHEBMOKOKK 6L MEHEE BbIPaXEeH, Yem OTBET Ha Ay e BXOASILME B COCTaB BAKLWHbI CEPOTUMbI. HEU3BECTHO, NPUBOAWT 1M TAKOI CHIKEHHbII
YHKLMOHANbHbIA MIMMYHHbII OTBET Ha BO3GYAUTEAN 11 5 CEPOTUMOB K CHIDKEHYI 3(hEKTUBHOCTI 3ALLYTbI MPOTMB UHBA3NBHbIX MOPAXEHHIA,
MHEBMOHVM UM CPEAHEr0 0TUTa, KOTOPbIE BbI3bIBAOTCA STUMM BO3GYAUTENSMM (CM. Pasen «Dapmakonorunieckue CBOACTBa).
[leT LonxHbl nonyyaTh npenapart CuHdROPUKC B 03€, COOTBETCTBYIOLLEN UX BO3PACTY B NEPUOA NPOBEAEHNS KYpca BaKLMHaLMM
(cM. pazgen «Ipacik UMMYyHU3ALNY>).
Y feteit ¢ Hapy MEXaHU3MA UMMYHHOTO 0TBETA, B YACTHOCTH, BCTEACTBUE NPUMEHEHNS UMMYHOAENDECCAHTOB, TEHETHIECKIX
4 BO3AEIICTBYA aHTUPETPOBUPYCHOI Tepanuu u/uan BIAY B npeHatanbHoM neproge, v MHbIX NpUYuH,
BUSMO)KHO ocnaﬁneuuoe 06pa30BaHue aHTUTEN B OTBET Ha BAKLMHALMIO.

VImeroTcs faHHble 0 6e30NaCHOCTY 1 IMMYHOTEHHOCTM BAKLMHbI Y FPYAHBIX AETEH, MH(DULMPOBaHHbIX BUY (C GeCCHMNTOMHbBIM TEYEHUEM N HANMYMeM CNIaG0BbIPAXKEHHbIX
CUMNTOMOB B COOTBETCTBIM C Knaccudukaumeit BO3), BUY-HeraTusHbIx AeTei, poanBLLMXCA 0T BIY-no3uTnBHbIX MaTepeil, AeTeil ¢ CepnoBUAHOKNETOYHO aHeMued, a
TaK)Ke © AMCKDYHKLAS CeneseHki (cu. pasziensl <M0604Hbie AEHCTBIR» 1 «DapMakonoru4eckue CBoACTBax). ELie HeT AaHHBIX 0 6630MaCHOCTH U UMMYHOTEHHOCTH BAKLHbI

Y NALUMEHTOB C MMMY X C APYTUMY NPUYMHAMY, U B HUX LENEC006PasHOCTb BaKLMHALIMY CNIEAYET paccMaTpuBaTh MHAMBUAYANbHO
(CM. paszen «paguk UMMyHU3aLum»).
Vcnonb30BaKie NHEBMOKOKKOBOI KOHbIOraTHOI BaKLytHbI HE N0Aipa3yMeBaeT 0TKas 0T UCM0b30BaHNA 23-BaNEHTHbIX BaKUUH Y
AeTell, Ha'uHas C B03pacTa 2 1ET C BbICOKUM PUCKOM TAXKENbIX NHEBMOKOKKOBbIX 3a60n1eBaHMi (CI04a OTHOCATCA A€TH C CEPMOBUAHOKAETOUHOI aHEMHEH, acnneHHel,

1y WN PYTUMY COCTOSHUSMM, CONPOBOXAIOLMMICA CHIDKEHUEM UMMYHUTETA). T HANMYUY COOTBETCTBYHOLLMX
pexoMeHzaumit ,uem 13 TPyNMbl PUCK B BO3PACTE 24 MECALIEB WM CTAPLLE, YKE NONYYBLUIE NEPBUYHI KYPC BAKLMHBI CUH(AOPUKC, LOMKHbI NONYYNTb 23-BaNEHTHYI0
NHEBMOKOKKOBYHO N0MCAXapUAHYH0 BAKLMHY. IHTepBan MeX Ay BBEAEHUEM NHEBMOKOKKOBOI KOHBIOraTHO BaKLMHbI (CUH(NOPUKC) U 23-BaNEHTHO! NHEBMOKOKKOBOM
nonvcaxapuAHoii BaKLyHbI OMKEH COCTABNATL HE MeHee 8 Heflenb. CyLLecTBYIoLLE AaHHbIE HE N0KA3bIBAIOT, MOXET it NPUMEHEHUE MHEBMOKOKKOBOI noucaxapuaHoil
BAKLVHbI Y IETeH, NONYYMBLUUX NEPBUYHYH0 BAKLMHALMIO CUH(NOPUKC, NPUBECT K TUNEPYYBCTBUTENbHOCTY NPY JLONONHUTENbHbIX 103 THEBMOKOKKOBOM
T0NMCaXapUAHOii BaKLVHbI U1V MHEBMOKOKKOBOI KOHBIOraTHOI BAKLHbI.
MpodhunakTuyeckoe NpUMEHEHNE aHTUMNPETUKOB A0 BBEAHNS BAKLIMHbI MM CPA3Y e NOCNE 3TOT0 MOXKET CHUUTb YACTOTY U BbIPAXKEHHOCTb (DEOPUAbHBIX peaKLuil
nocne BaKLuHaLy. KnHu4eckye faxHbie no npuMeHeHmio napaueTamona i uéynpod T aTb, 4T0 NPOUNAKTUYECKOE MPUMEHEHUE NapalieTaMona
MOXET CHU3UTb YACTOTY PA3BUTA IUXOPAJKH, B TO BPEMS KaK AnA nGynpocieHa B 3TOM OTHOLIEHUN noKasasa orpaxnyentasn A eKTBHOCTb. KNuHIYECKMe aHHble
10K3bIBAIOT, YTO NapaL,eTaMon MOXET CHIKATb UMMYHHbIA 0TBET Ha CUHNOPUKC. KNuHKYecKas 3HayumMocTb NoA06HOr0 HaBAI0AEHS NOKA HEU3BECTHA.
TIpOQYUNAKTU4ECKOE NPUMEHEHIE aHTUMMPETHKOB PEKOMEHAYETCA B CEAYIOLIMX Cy4asX:
- yBCex AeTeil, nonyyaiowyx CUHHAOPUKC 0FHOBPEMEHHO C LIENIbHOKNETOYHbIMY BaKLMHaMIt NPOTUB KOKHOLUIA, B CBA3Y C PUCKOM MXOPa/04HbIX PEaKLuit (cM. pasaen
«060YHbIe ANCTBIS).
- Y jeTeil ¢ CYLOPOXHbIMU PACCTPONCTBAMY MU C DEBPUAbHbIMY CYLOPOraMit B aHaMHE3E.
Tepanus aHTUMUPETUKAMM JOMKHA BbITb HA4aTa B COOTBETCTBUM C MECTHBIMU PEKOMEHAALIUSMM.
bepemeHHOCTb U naKTaymns
Mockonbky CUHDAOPUKC He NPeAHA3HAYEH AN UCTIONb30BAHNS Y B3POCAbIX, OTCYTCTBYIOT aAKBATHbIE aHHbIE N0 MPUMEHEHMIO 3TO/ BAKLVHbI NPU GEPEMEHHOCTH 1
TPYAHOM BCKapMIIMBAHIN Y YENI0BEKA, KaK 1t aAeKBATHbIE aHHbIE UCCNeA0BAHMIN PENPOAYKTUBHOI (YHKLUMW Y XKUBOTHBIX.
[epenosnposka
0 cnyyasx nepeso3npoBKi He co061anoch.
Jloknnrnyeckue Aarbie no 6e3onacHoCTH
Vicenegoatna ¢ 11-BaneHTHOI BakLHoi CUH(AOPUKC He BbIABIY 0C060/ ONACHOCTY AN Yen0BeKa no pesynbTaTam Tpa o ™,
110 pe3ynbTaTam 0HOKPATHOro 1t MOBTOPHOrO CCAEA0BAHMA TOKCHYHOCTM 03b.
HecosmecTumocTs
TpvHUMas B0 BHUMAHME 0TCYTCTBME UCCNELOBAHMIA ANA ONPEABNEHYA COBMECTUMOCTH, aHHOE NeKapCTBEHHOE CPEACTBO HE CNeAYET CMeWNBATb G KakiMu-n1G0 Apyrimu.
®APMAKOJIOrMYECKUE CBOUCTBA
CozepxaHue 3Toro pa3ena u3noxeHo Ha se6-caiire BO3 8 pasgene «MHopmauus BO3 no HasHayeHuio npenapatas.
XPAHEHWE
CpOK rOAHOCTM YKa3bIBAETCS HA ATUKETKE U YNaKOBKe.
XpauuTb B xonoaunbHuke (2°C - 8°C).
He 3amopaxvBartb.
XpaHuTh B OPUrMHANbHOI YNaKOBKE, /NS 3aLLMThI 0T BO3AEACTBUA CBETA.
C ycnoBuAMY XpaHeHus nocAe NepBoro OTKPLITUA (DNaKOHa Bbl MOXETE 03HAKOMUTLCA B paspene «Cnoco6 npumMeHeHns».
®OPMA BbIMYCKA
- CuHcnopukc nocTasnseTcs B hnakoHax (M3 cTekna tvna I), paccumTanHbIX Ha 4 403bl (2 M) ¢ KPbILKOIA (M3 GyTUAKayYyKa). B ynakoke cogepxutes 10 unn
100 chnakoHoB.

MonuTop cocTosiHus (hnakoHa ¢ nakumuoﬁ (uucporpachmka VVM npep B KOHLIE BK. )
Moumop COCTOAHNS (hnakoHa ¢ BaKLlMHOM (Vaccine Vial Monitor, VVM) Ha aTUKeTKe (. PaccyMTaHHOro Ha 4 403bl M MCNONb3YETCA BO BCEX NApTUAX

nocr. ithKline Biologicals. VVM npecTaBnset co60i LiBETHYIO TOUKY, PAcroNOXKEHHYIO Ha ATUKETKE PACCHUTAHHOrO Ha 4 103bl
mnaKuua (2 Mn) ¢ BaKLWHOI. 3Ta YyBCTBUTENbHAA K TEMNEPAType METKa N03BONSAET OLLEHUTb COBOKYNHOE BO3AEHCTBUE TENNa Ha dhnakoH. OHa npesynpexAaeT KOHEYHOro
101b30BATENs 0 BLICOKO/ BEPOSTHOCTH JlerpafaLini BaKLHbI (50 CTENEHH, NPeBbILLatoLLei JONYCTUMYI0) BCAEACTBYE BO3AEACTBIA Tenna.
WnTepnpetauys nokasanuit VVM goctatoyHo npocta. 06patuTe BHUMaHUE Ha BHYTPEHHNI KBaAPaT B LEHTPe. Ero LBeT GyAeT NporpeccusHo MeHTbCS. BakuuHy MOXHO
UCNONb30BATb, EC/N LIBET 3TOT0 KBAAPATa CBETNEE, YEM LBET HApYXKHOr0 Kpyra. ECIIv Xe LiBET BHYTPEHHEr0 KBAAPATa B LIEHTPE OKAXETCS O/UHAKOBbIM C LIBETOM

/i MPaKTUKY, Nepes BakLMHaLMei PEKOMEHAYETCS 03HAKOMUTLCA C aHAMHE30M
patee BaKLMHALMIA 1 BO3MOXHOTO Pa3BUTHA HEXENATeNbHbIX SBAEHNI) U NPOBECTH

KOBbIX Mosnca

Knacc cuctembl opraHos | Yactota
[JlaHHbIe KNUHUYECKMX
HapyueHus co CTOPOHbI MMMYHHOI CUCTEMbI Pepnkve Annepruyeckue peaLum (B YaCTHOCTH, 3K3eMa, anneprudeckuit sepmaruT,
aTONNYECKNi epMaTiT)
0yeHb pefikne AHTMOHEBPOTNYECKMI OTEK

HapyweHus co CTOPOHbI MEeTa601M3Ma it NUTaHNs OyeHb pacnpocTpanerHble | MoTeps annetuta

Mcuxudeckme Hapylenms 0yeHb pacnpocTpaHeHHble | PagapaxuTeNbHOCTD
ManopacnpocTpanenibie | Matonorwseckuiinnay T TTTTTTTTTT
HapyLienus co CTOPOHbI HEPBHOI CUCTEMbI Quetb pacnpocTpanenHbie | Cowameocts
Pepkne DebpunbHble 1 Hed CyAoporn
Hapyierve JiesTenbHOCTH CepAEYHO-COCYANCTOM cUCTeMb | 04eHb pejKkue bonesHb Kasacaki
HapyweHus co CTOPOHbI bIXaTeNbHOI CUCTEMBI, OPraHoB ManopacnpocTpaHeHHble | ANHO3 y ry60K0 HEZOHOWEHHbIX eTel (<28 Hefenb GepemeHHoCTH) (CM. pasaen

TPYSHOM NONIOCTY U CPELOCTEHNS
p

Hapy €O CTOPOHbI XXENYA0YHO-KULUEYHOrO TPAKTa M; P le
HapyweHus o CTOPOHbI KOXI 1 NOAKOXKHbIX TKAHER

«0c06ble YKa3aHs i MePbl NPELOCTOPOXHOCTY NPU NPUMEHEHNM»)
[lnapes, psota
ManopacnpoctpaenHble | Cbinb

OMUCAHHE

CUHANOPUKC CYCNER3us ANs NHBEKLMIA

[HeBMOKOKKOBAS NOANCAXAPUAHAS KOHBIOraTHAA BaKLMHA (aACOPOMPOBaHHAs)

0pHa 403a (0,5 Mn) CoAepXUT 1 MUKpOTpaMm noancaxapuaos cepotunos 112, 512, 6B1.2, 7F1.2, 9V12, 141,21 23F1.2, a Takxe 3 MUKpPOrpaMma nonncaxapuaos cepotunos 41,2,
18C13 1 19F14.

1aacop61poBaHbl Ha hocdate anoMuHus

2KOHBIOTUPOBAHDI C MPOTEMHOM D (NONTYYEHHbIM 13 HETUNMpY f
3KOHBIOTUPOBAHDI C ENKOM-HOCUTENEM aHATOKCUHA CTONGHAKA

4 KOHbIOTUPOBAHDI C GENIKOM-HOCUTENEM aHATOKCUHA AN TEPUN
BernoMoraTesibHble BELeCTBa: HATPUS XNOPHE, 2-heHOKCH3TaHON, PACTBOP ANA UHBEKLMIL

CM0oCOB MPUMEHEHNS

BakuyuHa CUH(AOPUKC ANS BHYTPUMBILIEYHOTO BBEAEHUS. TPEANOUTUTENbHbIMI 06NACTAMU ABAKIOTCS: NEpeAHeGOKOBas NOBEPXHOCTb GeApa y AeTeil rPyAHOTo Bo3pacTa im
[LeNbTOBUAHAS MblLULA Y AeTeil MaALWei BO3PACTHOI rpynMbl (CM. TaKxe pasfensl «[pacuk uMMyHU3aLuM» i <Mepbl NpeLOCTOPOXHOCTHY).

CuHcdnopuKe npeAcTaBNSeT co6oi MyTHYI0 Genyio cycnenauto. Mpu XpaHeHn hnakoHa MOXeT 0TMEYaTbCS TOHKOCNOMHbIN GeNblii 0Caf0K C NPO3PaYHbIM GECLBETHbIM
Haj0CaA04HbIM CNOEM. 3TO HE ABNFETCA NPU3HAKOM YXYALIEHNA Ka4eCTBA NPO/YKTa.

[0 BBEAGHMS HEO6XOUMO BU3YANIbHO M3Y4UTh COAEPXMMOE (hnakoHa Ha npeAMET HanMyua NoGblX MHOPOLHbIX NPUMECEN U/MNN M3MEHEHNS BHELLHEr0 BUAA, KaK 40, TaK i
nocne BCT ﬂplll Hannyun p nm BHELWHEr0 BUAA BAKLMHY CNeayeT yaanuTb B OTXOAbI.

Mepes ynoTpeGnexnem Heo6XoAMMO, 4TO6LI BaKuMHa JLOCTUTNIA KOMHATHOM TEMNepaTypbl.

Mepes ynoTpe6neHuem BakLMHy CREAYeT TUIATENbHO BCTPAXHYTb.

Mocne 0TKPbITUS MHOrOZ030BbI/ (hNaKOH CEeAYET XpPaHUTb B XONOAUNbHUKE (MpU TEMNEpaType oT +2 A0 +8 °C.)

OnaKoH CUH(AOPUKC, PACCHMTaHKbII KA 4 403bI, MOCIE YACTU4HOTO U3PACXOA0BAHNS BAKLMHbI B XOLE UMMYHHSALMA MOXHO HCTIONb30BATb ANIA NOCAEAYIOLIMX UMY HU3ALMi

0,5 Munaurpamma Ald+
9-16 MUKporpamm
5-10 MuKkporpamm

3-6 MuKporpamm

6enkom-HocuTenem

006LLMe HapyLweHs 1 peakLyi B 067acTI MHBEKLMA 0yeHb pacnpocTpaHeHHble | Jluxopaka > 38 °C npu pekTanbHoM U3MepeHuy (8 BospacTe 40 2 neT), 6oMib,

MOKPACHEHNe, 0TEYHOCTb B 06NACTI UHBEKLIUN

PacnpocTpaHeHHble Jinxopazka > 39 °C npu pekTanbHOM U3MepeHun (B Bo3pacTe 40 2 ner),
Pa3BUTHE MHAYPALMN B 061ACTM MHBEKLIM
ManopacnpocTpaHeHHble | lematoma B 061acTi MHBEKLMM, KPOBOTEYEHIE 1 06Pa30BaHye YNNOTHERUI N0

TUNY y3enka
B paMKax nepBuyHoI

JIpyrve HexenatensHbie peaxiyuy nocae GyCTepHOM BaKLMHALMM, 0 KOTOPbIX. 1/ WM TypOBOI BAKUMHALH:

HapyweHus co CTOPOHbI HEPBHOM CUCTEMbI ManopacnpocTpaHexHble | fonosHas 6onb (B Bo3pacTe 0T 2 40 5 neT)

HapyLueHus Co CTOPOHbI XeNYA0YHO-KULLIEYHOTO TPaKTa M: T le | TowHota (B BO3pacTe 0T 2 40 5 net)

061yve HapywWeHNs 1 PeakLii B 061aCTi NHBEKLIN PacnpocTpatenbie | uxopaaka 238°C npu pekTanbHoM U3MepeHin (8 BO3pacte oT2 405 1)

ManopacnpocTpaxenHble | Jluxopazka > 40 °C npyu peKTanbHOM U3MEPeHiH (B BO3pacTe 0 2 eT),

nuxopaaka > 39 °C npyv pekTanbHOM U3MepeHuy (B BO3pacTe 0T 2 A0 5 NeT),
AN dy3HbIil OTEK KOHEYHOCTH, B KOTOPYIO GbINa CAENAHA MHBEKLIWS, & MHOTA]
COCE/JHEro CycTaBa, 3ya

[laHHbIe NOCTMAPKETUHIOBbIX HAGNIOAEHMI

HapyweHus o CTOPOHbI UMMYHHOI CUCTEMbI | 04eHb pegkue | Anatunakcus

HapyLuexs co CTOPOHbI HEPBHOI CUCTEMbI | Pepkne | TNOTEH3MBHO-TUNOPECNIOHCUBHbIN 3NN30A

Ocobble rpynnbl
be b BaKLMHbI CUH. n3yyanach y 83 BUY-noauTuBHbIX (BIY +/+) rpyAHbIX AETe (C 0TCYTCTBMEM CUMNTOMOB WA CNABOBbIPAXXEHHBIMY CUMITOMAMV B

Ha NPOTAXeHIM He Goee 28 AHelt MK YCNOBUH, 4TO COBNIOAEHb! BCE MPUBE/EHHbIE HXKE YCAOBUS (B COOTBETCTBIMM ¢ NOAUTUKOM BO3 «/1Cnons308aHHeE OTKPbITbIX
MHOr04030BbIX c npu MmMmyHu3auuu», WHO/V&B/00.09):

He 1ICTEK CPOK FOLHOCTU BAKLMHbI;
©  BAKLYHbI XPAHSTCA B COOTBETCTBUV C TPEGOBAHUSMU XONOSOBOI Lienw;
©  TOPNbILKO (hNAKOHA C BAKLMHOM He BbIN0 NOTPYXKEHO B BOAY;
.
.

BCE J03bl 6blAY B3ATHI 3 (hNakoHa ¢ COBMIOAEHUEM NPABUN ACENTYKY;
He U3MEeHNNCA LUBET MHANKATOpa Ans qmam)uos C BaKLlIIIHOl7l.
Becb Hencnonb3oBaHHbIi NpOAYKT WK PAcX0AHble MaTepuansl CNeAYeT yaansTb B 0TX0/bl COrNACHO MECTHBIM Tpeéuaaumm.

COOTBETCTBUM C Knaccudnkaumeit BO3), 101 BUY-HeraTusHOro rpyaHoro pebeHka u3 yucna poxaeHHblx o1 BUY-noautuHbix Matepeit (BUY +/-) u 50 neTei ¢
CEPNOBUAHOKNETOYHOI aHEMMeIt, N0NYYaBLUVX NEPBUYHYI0 UMMYHU3ALMIO. B 3TUX rpynnax y 76, 96 u 49 feTeil, COOTBETCTBEHHO, NPUMERsNACH GyCTEPHas A03a.
BeaonacHocTb BakLyHbl CUHANOPUKC oueHnBanack y 50 geTed ¢ CKA, HayuHas ¢ BoapacTa 7-11 mecawes, Bee AeTv nonyuunu GycTepHyto 4oy, ay 50 aetei ¢ CKA
BaKLyHaLmA 6bina npoeAeHa B Bospacte 12-23 Mecaua. Pe3ynbTathl N0OKa3anu CoNOCTaBUMYH PEAKTOrEHHOCTb 1 6e30NaCHOCTb BaKLMHbI CUH(AOPUKC B 3TOM rpynne
BbICOKOrO PUCKA 1y 30POBbIX AETEM.

NPOTUBONOKA3AHUA

CrH(MNOPUKC HE CNEAYET NPUMEHATD Y AETEl C N3BECTHBIM HANMYMEM TMNEPYYBCTBUTENBHOCTY K KAKOMY-NMGO KOMMOHEHTY BaKLMHbI (CM. pasfen «Onucaxue»).

Kak 1 npu npumeHeHnu Apyriux BakLMH, BBEAEHNE BaKLMHbI CUHNOPUKC CREAYET OTNOXMTb B CAYYaE TAKENOr0 0CTPOro 3a60NeBanns, ConpoBOXAaIoLLErocs MMXOpaAKoN.
Bmecte ¢ TEM, Hanuyue nerkux MHQIGKLLVIIZ, B 4aCTHOCTK, NPOCTYAbI, HE CNEAYET pacCMaTPUBATD Kak NoBOA ANA 3aAEPXKM BaKLUHALWN.

PYXHOTO KpYra Wik TEMHEE ero, (NaKoH CEAYET YAGNUTL B OTXOAbI.
¢ BbILLIE YCAOBMI ® ™ YCN0BUS V1 Lienk») SBNAETCS KUTUYECKM BaXHBIM. ECv BaKLHa CUHnopuKe
XPaHUNach He B COOTBETCTBIV C YKA3AHHbIMM YCIOBUAMM XDAHEHNS, KOMTIaHUA GIaxoSmnhKIme Biologicals He 6yaeT GpaTb Ha Ce6q 0TBETCTBEHHOCTb 33 BOSMOXHbIE MOCNEACTBYA.

Ksaapart csetnee, Liser kBappara Kesagpar

uem HapyXHbI coBnapaer ¢ TeMHee, uem

Kpyr usetom HapYXKHbIN
HapyXHbIii Kpyr Kpyr

Liget BHyTpeHHero keaapata, VKB
M3HauanbHo uMeeT Gonee cBeT/bIA
OTTEHOK, UeM HapyXHbIl KpyT.
OpHaKo Co BpemeHem u/man npu

Kak TonbKo BaKUMHA AOCTAMNA MAV NpeBbICHAa
TOUKY OTMEHbI, LiBET BHYTPEHHero KBaaparta
ByzeT TakuM Xe Kak Wan TeMHee, Yem LiBeT

« HAPYXHOTO Kpyra.
B03aeliCTBMY Tenna ero ueT Byaer

TeMHeTb.

3a JON0NHUTENBHOA MH(OPMALMEt, NoXanyiicTa, 06palLainTech K NpOU3BOANTENH.
Mpesenap 310 TOBapHbIN 3HaK, NPUHaanexawyi Pfizer. CuHdnopuKe 3To ToBapHbIA 3HaK, NPUHAANEXAWNIA rpynne Komnaknit GSK unu ucnonbayembiii el Ha
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