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Nimero: DI-2017-11577-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Martes 14 de Noviembre de 2017

Referencia: 1-47-6996-17-5

VISTO el Expediente N° 1-47-6996-17-5 del Registro de esta ADMINISTRACION
NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma SANOFI PASTEUR S.A. solicita la autorizacién
de nuevos roétulos, prospectos e informacién para el paciente, para la especialidad medicinal denominada
HEXAXIM / VACUNA ANTIDIFTERICA, ANTITETANICA, CONTRA TOS FERINA (ACELULAR
MULTICOMPUESTA), CONTRA HEPATITIS B (rADN) ANTIPOLIOMIELITICA (INACTIVA) Y
CONJUGADA CONTRA HAEMOPHILUS INFLUENZAE TIPO B, ABSORBIDA, forma farmacéutica:
SOLUCION INYECTABLE, autorizado por el certificado N° 57.240

Que la documentacion presentada se encuadra dentro de los alcances de las normativas
vigentes, Ley de Medicamentos N° 16.463, Decreto N° 150/92.

Que los procedimientos para las modificaciones y/o rectificaciones de los datos caracteristicos
correspondientes a un certificado de Especialidad Medicinal otorgados en los términos de la Disposicién
ANMAT N° 5755/96, se encuentran establecidos en la Disposicién N° 6077/97.

Que de fojas 297 a 298 obra el Informe Técnico de evaluacion favorable de la Direccion de
Evaluacién y Control de Bioldgicos y Radiofarmacos.

Que se actiia en ejercicio de las facultades conferidas por los Decretos Nros. 1490/92 y 101 de
fecha 16 de d1c1embre del 2015.

Por ello,
© BLwWDMINISTRADOR' P@Aé‘l@NAL DE FA ADMINISTRACION NACIONAL.DE .

MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA




DISPONE:

ARTICULO 1° - Autorizanse a la firma SANOFI PASTEUR S.A. los nuevos roétulos, prospectos e
informacién para el paciente presentados para la especialidad medicinal denominada HEXAXIM
/VACUNA ANTIDIFTERICA, ANTITETANICA, CONTRA TOS FERINA (ACELULAR
MULTICOMPUESTA), CONTRA HEPATITIS B (rADN) ANTIPOLIOMIELITICA (INACTIVA) Y
CONJUGADA CONTRA HAEMOPHILUS INFLUENZAE TIPO B, ABSORBIDA, forma farmacéutica:
SOLUCION INYECTABLE, autorizado por el Certificado N° 57.240.

ARTICULO 2°.- Acéptese el texto de rétulos, prospectos e informacién para el paciente que consta en el
Anexo IF-2017-20278884-APN-DECBR#ANMAT.

ARTICULO 3°.- Registrese; por la Mesa de Entradas notifiquese al interesado, haciéndole entrega de la

presente disposicién y Anexo; girese a la Direccién de Gestion de Informacién Técnica a sus efectos.
Cumplido, archivese.

EXPEDIENTE N° 1-47-6996-17-5
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ORIGINAL

HEXAXIM
VACUNA ANTIDIFTERICA, ANTITETANICA, CONTRA TOS FERINA (ACELULAR,
MULTICOMPUESTA), CONTRA HEPATITIS B (rADN), ANTIPOLIOMIELITICA (INACTIVADA), Y
CONJUGADA CONTRA HAEMOPHILUS INFLUENZAE TIPO b, ADSORBID A
. Suspensién inyectable para inyeccion intramuscular

Proyecto de Rétulos (estitﬁi_é}

1jeringa prellenada con aguja acoplada - {1 dosis) ~ 0,5 ml

Industria de origen: Francia Venta bajo receta
COMPOSICION
Una dosis? (0,5 ml) contiene:
Toxoide diftérico...........occoovviiiiiiiiic no menos de 20 U2
Toxoide tetdnico.......ooeeirreeriieeee e no menos de 40 UL?
Antigenos de Bordetella pertussis
Toxoide pertissica..........occiiviiniiei e 25 microgramos
Hemaglutinina filamentosa........................... 25 microgramos
Poliovirus (Inactivado)®
Tipo1 (Mahoney)...........c..o.o s 40 unidades de antigeno D*
Tipo 2 (MEF-1).....oiiinii. . . 8 unidades de antigeno D?
Tipo 3 (Saukett) voociieiiriiiiiiiiniins - 32 unidades de antigeno D?
Antigeno de superficie del virus de la Ikpah tis B%... 10 microgramos
Polisacdrido de Haemophilus influenzae ipo b ........... 12 microgramos
{potlirribosil-ribitol-fosfato)
conjugado con proteina tetdnica............................ 22 22-36 microgramos

+ Adsorbida en hidroxido de aluminio, hidratado (0,6 my Al

* Come limite inferior de confianza (p= 0,95)

* Producido en células Vero.

# O cantidad equivalente de antigeno, determinada mediante un método inmunequimico apropiado
¥ Producido en células de levadura Hansenula polymorpla mediante tecnologia de ADN recombinante

Excipientes:
Hidrogenofosfato de disodio, dihidrogenofosfato de potasio, trometamol, sacarosa, aminodcidos esenciales
incluyendo L-fenilalanina, agua para inyectables.

La vacuna puede contener trazas de glutaraldehido, formaldehido, neomicina, estreptomicina y polimixina B
que se utilizan durante el proceso de fabricacion.

POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION Ver prospecto adjunto.
Solo para inyeccion intramuscular.
Agitar antes de usar

CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO
Conservar en refrigerador {entre +2°C y +8°C). No congelar.
Conservar la vacuna en el estuche para protegerla de la luz.
MANTENER FUERA DEL ALCANCE Y LA VISTA DE LOS NINOS

Especialidad Medicinal Autorizada por el Ministerio de Salud
Certificado N° 57.240

Elaborado por:

SANOTI PASTEUR S.A.

1541, avenue Marcel Mérieux, 69280, Marcy |'Etoile, Francia
Parc Industriel d'Incarville, 27100 Val-de-Reuil, Francia

Importado y distribuido por:

SANOFI PASTEUR S.A. - -

Cuyo 3532 (1640), Martinez, Provincia de Bucnus Aires

Direccién Técnica: Dra, Roxana MONTEMILONE - Farmacéutica

Calle 8 N° 703 (esquina 5) - Parque Industrial Pilar (1629) - Provincia de Buenos Aires.

ARG 08/2017

Nota: este texto se repetird en los envases conteniendo 10, 20 6 50 jeringas prellenadas, con a,g\gas acopladas,
monodosis de 0,5 mi. /
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ORIGINAL

Proyecto de Rétulos { es?&éjles)

HEXAXIM
VACUNA ANTIDIFTERICA, ANTITETANICA, CONTRA TOS FERINA (ACELULAR,
MULTICOMPUESTA), CONTRA HEPATITIS B (rADN), ANTIPOLIOMIELITICA (INACTIVADA), Y
CONJUGADA CONTRA HAEMOPHILUS INFLUENZAE TIPO b, ADSORBIDA

Suspensién inyectable para inyeccién intramuscular

1 jeringa prellenada acompatiada con 1 6 2 agujas separadas - (1 dosis) - 0,5 ml

Industria de origen: Francia Venta bajo receta
COMPOSICION
Una dosis! (0,5 m!) contiene:
Toxoide difterico......cocovviiiiiiiin no menos de 20 U
Toxoide tetanico. ..o no menos de 40 UT?
Antigenos de Bordetelln pertussis
Toxoide pertissico.........coviiniiiiii i, 25 microgramos
Hemaglutinina filamentosa.................. ccoveeeee. 25 microgramos
Poliovirus {Inactivado)?
Tipo 1 (Mahoney)..........c.....coooriinnicccrennion. 40 unidades de antigeno D4
Tipo 2 (MEF-1)..cootiiiiieeiiiiicis ... 8 unidades de antigeno D+
Tipo 3 (Sankett) ...l . B2 unidades de antigeno DA
Antigeno de superficie del virus de la Hepatitis B... 10 microgramos
Polisacarido de Haemophilus influenzae tipo b ............. 12 microgramos
(polirribosil-ribitol-fosfato)
conjugado con proteina tetdnica................oooe, 22 2-36 microgramos

! Adsorbida en hidréxido de aluminio, hidratado (0,6 mg Al“)

* Como limite inferior de confianza {p= 0,95)

3 Producide en células Vero.

1 O cantidad equivalente de antigeno, determinada mediante un método inmunoquimico apropiado
? Producide en células de levadura Hansenuda polymorphs mediante tecnologia de ADN recombinante

Excipientes:
Hidrogenofosfato de disodio, dihidrogenofosfato de potasio, trometamol, sacarosa, aminodcidos esenciales
incluyendo L-fenilalanina, agua para inyectables.

La vacuna puede contener trazas de glutaraldehido, formaldehido, neomicina, esireptomicina y polimixina B
que se utilizan durante el procese de fabricacion.

PCSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION Ver prospecto adjunto.
Solo para inyeccién intramuscular.
Agitar antes de usar

CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO
Conservar en refrigerador (entre +2°C y +8°C). No congelar.
Conservar la vacuna en el estuche para protegerla de la luz..
MANTENER FUERA DEL ALCANCE Y LA VISTA DE LOS NINQS

Especialidad Medicinal Autorizada por el Ministerio de Salud
Certificado N° 57.240

Elaborado por:

SANOFI PASTEUR S.A.

1541, avenue Marcel Mérieux, 69280, Marcy |'Etoile, Francia
Parc Industriel d'Incarville, 27100 Val-de-Renil, Francia

Importado y distribuido por:

SANOFI PASTEUR S.A.

Cuyo 3532 (1640), Martinez, Provincia de Buenos Aires

Direccién Técnica: Dra. Roxana MONTEMILONE - Farmacéutica

Calle 8 N° 703 (esquina 5) - Farque Industrial Pilar (1629) ~ Provincia de Buenos: Aifes.

ARG 08/2017

Nota: este texto se repetird en los envases conteniendo 10, 20 6 50 § jeringas prellenadas mtylc)d()&lb de 0,5 ml,
acompafiadas con T & 2 agujas separadas. ;
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ORIGINAL

HEXAXIM
VACUNA ANTIDIFTERICA, ANTITETANICA, CONTRA TOS FERINA (ACELULAR,
MULTICOMPUESTA), CONTRA HEPATITIS B (rADN), ANTIPOLIOMIELITICA (INACTIVADA), Y
CONJUGADA CONTRA HAEMOPHILUS INFLUENZAE TIPO b, ADSORBIDA
Suspension inyectable para inyeccién intramuscular

Proyecto de Rétulos (estuches)

Tvial ~ (1 dosis) - 0,5 ml

Industria de origen: Francia / Italia ' Venta bajo receta
COMPOSICION
Una dosis? (0,5 ml) contiene:
Toxoide diftérico..........cooooiiiiiiioniiii e no menos de 20 UT?
Toxoide tetdnico,....ooooviiiie e no menos de 40 UL
Antigenos de Bordetella pertussis
Toxoide pertassico......vccooiveviiviciiin 25 microgramos
Hemaglutinina filamentosa........................... 25 microgramos
Poliovirus (Inactivado)?
Tipo 1 (Mahoney)........c.coovviiviiiiiircrien. 40 unidades de antigeneo D1
Tipo 2 (MEF-1)...oooooiiiiiii . B unidades de antigeno 17
Tipo 3 (Saukett) ooooiiiviioe 32 unidades de antigeno D4
Antigeno de superficie del virus de la Hepatitis B*... 10 microgramos
Polisacdrido de Haemophilus influenzae tipo b ............. 12 microgramos
(polirribosil-ribito{-fosfato)
conjugado con proteina teldnica.......c.....cc.ccc.oooui 22-36 microgramos

t Adsorbida en hidréxido de aluminio, hidratado (0,6 mg Al*")

2 Como limite inferior de confianza (p= 0,95)

3 Producide en células Vero.

# O cantidad equivalente de antigeno, determinada mediante un método inmunequimico apropiado
5 Producido en células de levadura Hansenula polymorpha mediante teerologia de ADN recombinante

Excipientes:
Hidrogenofosfato de disodio, dihidrogenofostato de potasio, trometamol, sacarosa, aminodcidos esenciales
inciuyendo L-fenilalanina, agua para inyectables.

La vacuna puede contener trazas de glutaraldehido, formaldehido, neomicina, estreptomicina y polinixina B
que se utilizan durante el proceso de fabricacion.

POSOLOGIA ¥ MODO DE ADMINISTRACION Ver prospecto adjunto.
Solo para inyeccion intramuscular.
Agitar antes de usar

CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO
Conservar en refrigerador (entre 2 °C y 8 °C): No congelar.
Conservar la vacuna en el estuche para protegerla de la luz.
MANTENER FUERA DEL ALCANCE Y LA VISTA DE LOS NINQOS

Especialidad Medicinal Autorizada por el Ministerio de Salud
Certiticado N° 57.240 \

LElaborado por:

SANOFI PASTEUR S.A.

1541, avenue Marcel Mérieux, 69280, Marcy I'Ttoile, Francia
Parc Industriel d'Incarville, 27100 Val-de-Reuil, Francia

SANOFI S.P.A
Localidad de Valcanello, 03012 Anagni, Italia

Importado y distribuido por:

SANOFI PASTEUR S.A.

Cuyo 3532 (1640), Martinez, Provincia de Buenos Aires

Direccion Técnica: Dra. Roxana MONTEMILONE - Farmacéutica

Calle 8 N® 703 (esquina 5) - Parque Industrial Pilar (1629) - Provincia de Buenos Aires.
ARG 08/2017
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ORIGINAL

Proyecto de Prospecto para Médicos

HEXAXIM '

VACUNA ANTIINFTERICA, ANTITETANICA, CONTRA TOS FERINA (ACELULAR,
MULTICOMPUESTA), CONTRA HEPATITIS B {rADN), ANTTPOLIOMIELITICA (INACTIVADA), Y
CONJUGADA CONTRA HAEMOPHILUS INFLUENZAE TIPO b, ADSORBIDA
Suspension inyectable para inyeccion intramuscular

Industria de origen: Francia (jeringas prellenadas) v Venta bajo receta
Francia / Italia (viales)

COMPOSICION
Una dosis! (0,5 ml) contiene:
Toxoide diftérico....ooueivviven no menos de 20 UI?
Toxoide tetdnico..............ooii no menas de 40 UT?
Antigenos de Bordetella pertussis
Toxoide pertissico.......c.oeorvvivininneiinrniinn 25 microgramos
Hemaglutinina filamentosa.......................... 25 microgramos
Poliovirus (Inactivado)?
Tipo 1 (Mahoney)........ooeoiinniiciciiccrnn. 40 unidades de antigeno DY
Tipo 2 (MEF-1) . 8 unidades de antigeno D+
Tipo 3 (Saukett) .......cocooiinii L B2 unidades de antigeno DA

Antigeno de superficie del virus de la Hepatitis B5... 10 microgramaos

Polisacarido de Haemophilus influenzie tipo b ............ 12 microgramos
(polirribosii-ribitol-fosfato)

conjugada con proteina tetdnica............c.ooooeeei 22-36 microgramos

! Adsorbida en hidréxido de aluminio, hidratado (0.6 mg Al-),

2 Como limite inferior de confianza (p= 0,95).

3 Producido en células Vero,

* O cantidad equivalente de antigenc, determinada mediante un método inmunoquimico apropiado,
* Producido en cdlulas de levadura Hansenula polymarpha mediante tecnologia de ADN recombinante.

Excipientes: .
Hidrogenofosfato de disedio, dihidrogenofosfato de potasio, trometamol, sacarosa, aminoacidos esenciales

incluyendo L-fenilalanina, agua para inyectables.
La vacuna puede contener trazas de glutaraldehido, formaldehido, necmicina, estreptomicina y polimixina B
que se utilizan durante el proceso de fabricacion {(Ver Seccion “CONTRAINDICACIONES”).

ACCION TERAPEUTICA.

Agente inmunizante activo para la prevencion de difteria, tétanos, pertussis o tos ferina, hepatitis B,
poliomielitis y las infecciones causadas por Huemephilus influenzae tipo b.

DESCRIPCION

Suspensidn inyectable en jeringa prellenada o vial monodosis.
HEXAXIM es una suspension turbia blanquecina.
INDICACIONES

HEXAXIM estd indicada para la vacunacion primaria y la vacanacion de refuerzo frente a difteria, tétanos,
pertussis o tos ferina, hepatitis B, poliomielitis y enfermedades invasivas causadas por Haemophilus
influenzae tipo b (Hib) en lactantes y niitos a partir de las seis semanas hasta los 24 meses de edad.

El uso de esta vacuna debe ser segiin las recomendaciones oficiales.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS / PROPIEDADES
Propiedades farmacodinidmicas:

Grupo farmacoterapéutico: Vacunas combinadas bacterianas y viricas.
Codigo ATC: JO7CAQ9

La inmunogenicidad de HEXAXIM en nifios mayores de 24 meses de edad no se ha estudiado en ensayos
clinicos,

Los resultados obtenidos para cada uno de los componentes se resumen en las siguientes tablas:

Fat?
[
ROXANA MONIEMILONE
DIRECTORAITEGNICA
APODERADAY
SANOF] PASTEUR Sia
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ORIGINAL

Tabla 1: Tasas” de seroproteccién/serocenversién un mes después de la vacunacion primaria con 2 6 3 dosis de
HEXAXIM. '

Valor limite de anticuerpos Das dasis v Tres dosis
3-5 meses 6-10-14 2-34 2-4-6
semanas meses meses
N= 249+ N=123 a220% N=322{% | N=934a1270%
Yo W Yo Yo
Anti-difteria (> 0,01 Ul/ml) 99,6 97,6 99,7 971
Anti-tétanos (z 0,01 Ul/ml) 100,0 1000 100,0 100,0
Anti-TP (Seroconversiontt) 43,4 93,6 883 96,0
(Respuesta vacunal§) 98,4 1000 99,4 99.7
Ant-FHA (Seraconversionit) 92,5 93,1 90,6 97,6
(Respuesta vacunalg) 99,6 100,0 99,7 99,9
Con
vacunacion - —
frente ala 99,0 99,7
Anti-HBs hepatitis B al
(=10 nacimiento
mUl/ml) Sin vacunacién
frente a fa 97,2 am = ) 96,8
hepatitis. B al 957 88
nacimiento
Anti-polio tipo 1 (28 \
. ! 9
(1/ dilucion)) 90.8 100,0 99,4 99,9
Anti-polio tipo 2 (28 - o
(1/ dilucién) 93,0 98,5 1000 100,0
Anti-polio tipe 3 (28 o -
(1/dilucisn)) 96,7 1oo0 997 999
Anti-PRP (20,15 meg/ml) 71,5 95 4 96,2 98,0

*Generalmente aceptado como marcador subrogado (TP, FHAT o de correlacion de Ja proteccion {otros componentes),

N = Nimero de individuos analizados (en funcién de cada protocola),

“* 3,5 meses sin vacanacton frente a hepatitis B al nacimiente (Finlandia, Snecia).

16, 10, 14 semanas con y sin vacunacion frente a hepatitis B al nacinuento (Repiblica de Sudéfrica).

12, 3.4 meses sin vacunacion frente a la hepatitis B al nacimiento (Finlandia).

¥ 2.4, 6 meses sin vacunacion frente a hepatitis B al navimiento {Argenting, México, Perti) y con vacunacion frente a hepatitis B at
nacimiento (Costa Rica y Colombia),

F1 Sexoconversion: incremento de al menos 4 veces en comparacion con &l nivel previo a la vacunacion (antes de la primera dosis).

§ Respuesta vacunal: 31 1a concentracion de anticuerpos antes de la vacunacion es <8 UE/ L, Ja concentracion de anticnerpos después de
lavacunacion debe ser 28 UE /mL. Dicho de otra manera, la concentracion de anticuerpos despuds de la vacunacién debe ser 2 al nivel
previo a fa inmunizacidn.

ROXANA MONTEMIDONE
DIRECTORATECMIGK
APODERADA
SANUFI PASTEURJS, & o
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ORIGINAL

Tabla 2: Tasas* de seroproteccion/seraconversion un mes después de la vacunacién de refuerzo con
HEXAXIM. ‘

T
Valor limite de anticuerpos Vacunaci6n de refuerzo a i Vacunacion de refuerzo durante el segunde
los 11-12 meses de edad | afio de vida después de un ciclo de vacunacién
después de un ciclo de | primaria de ires dosis
vacunacidn primaria de
dos dosis f :
! !
3-5 meses ‘ 6-10-14 2-3-4 2-4-6 j
I semanas meses !
! meses
N= 2494 N= 2044 N= 17811 N= 177 a 3965 ;
% ’ % % Yo ‘
Anti-difteria (2 0,1 UI/ml)
1000 » 1000 100,0 97,2
Anti-tétanos (2 0,1 Ul/mi) A 100,0 | 100,0 100,0
100.0 !
Anti-TP (Seroconversiontt) 031 944 ' 86,0 962
(Respuesta vacunal§) 980 1000 96,8 100,0
Anti-FHA (Seroconversiéaft) 976 99 .4 94,3 98.4
{Respuesta vacunal§) 100,0 1000 3 100,0 100,0
Con
vacunacion
frenteala B 100,0 - 99,7
Anti-HBs hepatitis B al
(10 nacimiento
mUl/ml) Sin vacunacién
frente a la 96,4 08,5 98,9 99,4
hepatitis B al
nacimiento
Anti-polio tipo 1 (8 100,0 100,0 989 100,0
(1/diluciony)
Anti-polio tipo 2 (8 ’ ;
s 106,0 100,
(1/ dilucién)) 100,0 0 100,0 0
Anti-polio tipo 3 (28 ) AN
D
(1/dilucién)) 99,6 100,0 100,0 100,
Anti-PRP (21,0 meg/ml)
93,5 985 98,9 | 98,3

*Generalmente aceptado como marcador subrogado (T, FHA) o de correlacion de la proteccion {otros componentes).

N = Namero de individuos analizados (eo funcion de cada protocolo).

** 3,5 meses sin vacunacion frente a hepatitis B al nacimiento (Finlandia, Suecia).

1 6,10, 14 semanas con y sin vacunacion frente a hepatilis B al nacimiento (Republica de Suddfrica).

112, 2, 4 meses sin vacunacion frente a hepatitis B al nacimiento (Finlandia).

1 2, 4, 6 meses sin vacunacion frente a hepatitis B al nacimiento (México) y con vacunacion frente a hepatitis B al nacimiento {Costa Rica y
Colombia}.

1+ Sercconversion: incremento de al menos 4 veces en comparacion con el nivel previe ala vacunacion (antes de la primera dosis).

§ Respuesta vacunal: §i la concentracion de anticucrpos antes de la vacunacion (antes de la primera dosis) es <8 UE/m), entonces la
concentracion de anticuerpos después de recibir Ja dosts de refuerzo debe ser 28 UE/ml. Dicho de otra maners, la concentracion de
anticoerpos después de recibirla dosis de refuer2o debe ser > que el nivel pre inmunizacion (antes de la primera dosis),

Se evaluaron las respuestas inmunes a Hib (PRP) y antigenos de pertussis (TP y FHA) en un subconjunto de
sujetos que recibieron 2 dosis de HEXAXIM (N = 148) a los 2, 4, 6 meses de edad.

Las respuestas inmunes a los antigenos PRP, TP y FHA un mes después de la administracion de 2 dosis a los 2
y 4 meses de edad fueron similares a los observados un mes después de recibir la primovacunacion de 2 dosis

ROXANA ‘MONTEMILONE
DIRECTORA RECNICA
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ORIGINAL

alos 3y 5 meses de edad: se observaron titulos anti-PRP 20,15 g/ml. en 21 73,0% de los individuos, respuesta
vacuna] anti-TP en el 97,9% de los individuos y anti-FHA en el 98,6% de los individuos.

La eficacia de los antigenos de pertussis acelular (aP) contenidos en la vacuna HEXAXIM frente a pertussis o
tos ferina tipica definida por la OMS comn mas grave (= 21 dias de tos paroxistica) se ha documentado en un
estudic aleatorizado, doble ciego en nifios con una serie primaria de tres dosis utilizando una vacuna DTaP en
un pais altamente endémico {Senegal).

En este estudio se observé la necesidad de administrar una dosis de refuerzo en nifios pequefios. La ca pacidad
a largo plazo de los antigenos de periussis acelutar (aP) que contiene FIEXAXIM para reducir la incidencia de
pertussis o tos ferina y controlar la enfermedad de la tos ferina se demostrd en un estudio nacional de
vigilancia de la enfermedad de pertussis o tos ferina en Suecia de 10 afios de duracién con la vacuna
pentavalente DTaP-IPV/Hib utilizande un esquema de vacupacion de 3, 3, 12 meses, Los resultados del
seguimiento a largo plazo demostraron una reduccion drastica de la incidencia de pertussis después de [a
segunda dosis, independientemente de la vacuna utilizada.

Se ha demostrado la efectividad frente a la enfermedad invasiva por Hib de las vacunas combinadas DTaP y
Hib (pentavalentes y hexavaientes incluidas las vacunas que contienen antigenos frente a Hib provenientes de
HEXAXIM) mediante un. extenso estudic de vigilancia de la enfermedad posterior a la comercializacién
{periodo de seguimiento de mas de 5 5 afos) en Alemania. La (-‘;ﬂ,ctividad de la vacuna fue de 96,7 % para las
primovacunaciones cempletas y de 98,3% para las dosis de refuerzo (independientemenie de la
primovacunacion). '

Propiedades Farmacocinéticas:
No se han realizado estudios farmacocindticos.

Datos preclinicos sobre seguridad:

i.os datos de los estudios no clinicos no muestran riesgos especiales pare los seres humanos segun los estudios
convencionales de toxicidad a dosis repetidas y los estudios de tolerancia local.

En los lugares de la inyeccidn, se observaron cambios inflamatorios histolégicos crénicos, que se espera que
presenten una recuperacion lenta.

PQSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION
Posologia:

HEXAXIM se debe administrar segan las recomendaciones oficiales en vigor.
> L=

- Vacunacion primaria:

L2 vacunacion primaria consiste en tres dosis de £,5 ml para administrarse con un intervalo de al menos cuatro
semanas (segin esquema de 2, 4, 6 meses; 6, 10, 11 semanas; 2, 3, 4 meses; 0 3, 4, 5 meses) o dos dosis de 0,5 ml
para administrarse con an intervalo de al menos ocha semanas {segun esquema de 3,5 meses).

Todos los esquemas de vacunacion, incluvendo el Programa Ampliado de Inmunizacién (PAI) de la OMS a las
6, 10, 14 semanas de edad pueden aplicarse independientemente de si se ha administrado o no una dosis de
vacuna frente a la hepatitis B al nacimiento. :

Cuando se ha administrado una dosis de vacuna frente a la alaElllS B al nacimiento, HEXAXIM se puede
utilizar como dosis adicional de vacuna frente a la hepatitis B a partir de las seis semanas de edad. Si se
requiere una segunda dosis de vacuna frente a la hepatitis B antes de csta edad, se debe utilizar una vacuna
monovaiente frente a la hepatitis B.

- Vacunacidn de refuerzo:

Después de una vacunacidn primaria de tres dosis con HIEXAXIM, debe administrarse una dosis de refuerzo.
Después de una vacunacion primaria de dos dosis con YTEXAXIM, debe administrarse una dosis de refuerzo.
Las dosis de refuerzo se deben administrar al menos 6 meses despuds de la dltima dosis de la
primovacunacion y segun las recomendaciones oficiales. Debe administrarse al menos, una dosis de Ia vacuna
frente a Hib.

Ademds:

Después de la vacunacion primaria con HEXAXIM y en ausencia de la vacuna frente a la hepatitis B al
nacimiento, es necesario administrar una dosis de refuerzo de una vacuna frente a la hepatitis B. HEXAXIM
puede utilizarse como dosis de refuerzo.

Después de las tres dosis del esquema de vacunacion del PAI de la OMS con HEXAXIM (6, 10, 14 semanas) v
en ausencia de la vacuna frente a la hepatitis B a' nucimiento, debe administrarse una dosis de refuerzo de la
vacuna frente a la hepatitis B.

Deberia administrarse al menos, una dosis de refuerzo de la vacuna frente a la poliomielitis. HEXAXIM puede
utilizarse como dosis de refderzo.

Cuando se administra una vacuna frente a la hepatitis B en el nacimiento, HEXAXIM o una vacuna
pentavalente DTaP-IPV/Hib se puede administrar como dosis de refuerzo después de tres dosis de
vacunacion primaria,
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HEXAXIM puede utilizarse como dosis de refuerzo en individuos que bayan sido vacunados previamente con
otra vacuna hexavalente o una vacuna pentavalénte DDTal-IPV /11ib asociada con una vacuna monaovalente
frente a la hepatitis B. :

- Otrg poblacion pedidtrica:

No se ha establecido la seguridad y eficacia de Hexaxim en nifios menores de 6 semanas de edad. No se

dispone de datos.

No se dispone de datos en nifios mayores de 24 meses de edad (consultar las Secciones “REACCIONES
ADVERSAS” y “CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS/ PROPIEDADES”).

Forma de administracion:

La vacunacion debe realizarse por via mtramuscular (JM), Los lugares de i inyeccion recomendados son
preferentemente el drea-anterolateral superior del muslo y ol misculo deltoides en nifios maycres
(pmxhicment@ a pamr de l0s 15 meses de ed ad)

Hexaxins en jeringa prellenada'

Antes de Ja administracion, la jeringa prellenada deberd agitarse para obtener una suspension turbia
blanquecina homogénea.

Debe inspeccionarse visualmente la suspensién antes de su administracion. Fn caso de detectar cualquier
particula extrafia y/ o variacion del aspecto fisica, desechar la jeringa prellenada.

Para las jeringas sin aguja acoplada (fl}d) la aguja debe ajustarse firmemente a la jeringa, girdndola un cuarto
de vuelta.

La eliminacion del medicamento no utilizade y di wdos los matumles que hayan estado en contacto con él se
realizard de acuerdo con la normativa local.

Hexaxim en vigl:

Antes de la administracién, el vial deberd agitarse para obtener una suspensién turbia blanquecina
homogénea.

Debe inspeccionarse visualmente la suspension antes de su administracion. En caso de detectar cualquier
particula extrafia v/ o variacion del aspecto fisico. desechar el vw]

Se extrae una dosis de 0,5 mlutilizando una jeringa.

La eliminacién del medicamento no utilizado y de todos los materiales que hayan estado en contacto con él se
tealizara de acuerdo con la normativa local,

CONTRAINDICACIONES

Antecedente de reaccién anafilictica despues de la administracién previa de HEXAXIM.

Hipersensibilidad a los principios activos, o a alguno de los excipientes incluidos en la seccidn
“COMPOSICION”, o a residuos en cantidades de trazas {glutaraldehido, formaldehido, neomicina,
estreptamicina y polimixina B) 0 a la vacuna trente a Ja pertussis o tos ferina o tras la administracién previa de
HEXAXIM o 2 una vacuna que contenga los misimos componentes o constituyentes.

La vacunacion con HEXAXIM esld contraindicada si el individuo ha experimentado una encefalopatia de
etiologia desconocida, en fos 7 dias pesteriores a una vacunacion previa con una vacuna que contenga
pertussis {vacuna frente a tos ferina de céluls entera ¢ acelular).

En estas circunstancias la vacunacion contra pertussis o tos ferina debe suspenderse v Ia serie de vacunacion
debe continuarse con vacunas contra difteria, tétainns, hepatitis B, poliomielitis y Hib.

No deberian administrarse vacunas que centengan pertussis a individuos con trastorno neurolégico no
controlade o epilepsia no contrelada hasta que se haya establecido el régimen de tratamiento, la enfermedad se
haya estabilizado y el beneficio sea evidentemente mayor gue el riesgo.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

HEXAXIM no previene enfermedades causadas por patdgenos distintos a Coryriebacterium diphtheriae,
Clostridium tetani, Bordetella pertnssis, virus de hepatitis B, poliovirus o Haemophilus influenzae tipo b. 5in
embargo, se puede esperar que mediante la inmunizacion se prevenga la hepatitis D, ya que la hepatitis D
{causada por el agente delta) no se presenta en ausencia de infeccion de hepatitis B.

HEXAXIM no protege frente a infeccicnes de hepalitis causadas por otros agentes como el virus de hepatitis A,
hepatitis C y hepatitis E o por otros paiégenos que infectan al higado.

Debido al largo periodo de incubacion de la hepatitis B, es posible que en el momento de la vacunacidn exista
una infeccién de hepatitis B no manifiesta. En estos’casos, la vacuna puede no prevenir la infeccion de
hepatitis B.

HEXAXIM no protege frente a las infecciones causadas por otros tipos de Haemoplilus influenzae ni contra la
meningitis de otro origen.
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Antes de la vacunacion:

La vacunacion debe posporerse en individuos que padezcan enfermedad o infeccién febril aguda moderada a
severa. La presencia de una infeccion Jeve y/o fiebre de bajo grade ne debe dar hugar ai aplazamiento de la
vacunacion.

La vacunacion debe ir precedida por une revision de la historia clinica del individuo (en particular las
vacunaciones previas y posibles reacciones adversas). Se debe evaluar cuidadosamente fa administracion de la

vacuna FIEXAXIM en individuos que tengan antecedentes de reacciones serias o graves en los 48 horas
posteriores a Ia administracién de una vacuna que contenga componentes similares.

Antes de la inyeccion de cualquier producto biologico, la persona responsable de la administracién debe tomar
todas las precauciones conocidas para prevenis reacciones alérgicas o de cualguier otro tipo.

Come todas las vacunas inyectables, deberd estar Faciimente disponible el tratasiento v Ia supervision médica
adecuados para su uso inmediato en €] raso de gque se¢ produzea una reaccién anafildctica después de la
administracion de ia vacuna.

Si se conoce que alguno de los siguientes acontecymientos adversos se ha producido tras la administracién de
una vacuna que contenga pertussis, debera evalvarse cuidsdosamente la decision de administrar dosis
adicionales de vacunas que conlengan pertussis: ]
 Temperatura 240°C, en Jas sigunientes 48 horas, no atribuible 2 otra causa identificable;

* Colapso ¢ estadoe similar al shock {episodio hipotdnico - siporreactivo) en las 48 horas siguientes a la
vacunacion;

* Lianto inconsolable, persistente durante 2 3 horas, producide ¢n las 48 horas siguientes a la vacunacion;

» Convulsiones con o sin fiebre, producidas ¢n los 3 dias siguientes a la vacunacion,

Puede haber algunas circunstancias, tales como una alta incidencia de la tos ferina, en las que los beneficios
potenciales superen los posibles ricsgos.

Un antecedente de convulsiones febriles, antecedentes familiares de convulsiones o Sindrome de Muerte
Subita del Lactante (SMSL} no constituye una contraindicacion para el uso de HEXAXIM. Se debe realizar un
seguimiento estrecho de los individuos que presenten un antecedente de convulsiones febriles ya que estes
acontecimientos adversos puedern ocurrir en los 2-3 dias pesteriores a la vacunacién,

Sise ha producido sindrome de Guillain-Baeré o neuritis braquial después de recibir una vacuna previa que
contenga toxoide tetdnico, fa decision de administrar cualquier vacuna que contenga toxoide tetanico debe
Lasarse en una cuidadosa evaluacion de los beneficios potenciales y los posibles riesgos, tanto si la serie de
vacunacion primaria se ha completado come si ne. Normalmente, la vacunacion estd justificada en individuos
{que no hayan completade la serie de vacunacion primaria {es decir, que han recibido menos de tres dosis).

La inmunogenicidad de la vacuna puede veyse reducida por un tratamiento inmunosupresor o una
inmunodeficiencia. Se recomienda posporer ke vacunacion hasta el final de dicho tratamiento o enfermedad.
Ne obstante, se recomiends Ia vacuracion de individuos con una inmunodeficiencia crénica tal como infeccion
por VIH, incluso aunque la respuesta de anticuerpes vueda ser limitada.

Poblaciones Especiales:

No hay datos disponibles para nifios prematuroy. Sin embargo; podria observarse una respuesta inmunitaria
menor y se desconoce el nivel de proteccién ciinica.

Las respuestas inmunitarias a la vacuna no s¢ han estudiado en el contexto del polimorfismo genético.

En individuos con insuficiencia renal cronica, s¢ observa un deterioro de la respuesta frente a hepatitis B y
debe considerarse la administracion de dosis adicionales de vacuna contra la hepatitis B en funcién del nivel
de anticuerpos contra el antigeno de superficie del virus de fa hepatitis B (anti-HBsAg).

No administrar por in.yeccién intravascular, intradérimica o subcuianea.

Como con todas las vacunas inyectables, la vacuna debe administrarse con precaucion en individuos con
trombocitopenia o con trastornos hemerrdgicos ya gue puede producirse una hemorragia tras la
administracién intramuscular.

Cuando se administre la serie de inmunizacidn primaria en nifios muy prematuros (nacidos con € 28 semanas
de gestacion) y especialmente en aquellos con un antecedente de inmadurez respiratoria, debe evaluarse tanto
el riesgo potencial de apnea como la necesidad dz monitorizacién respiratoria durante 48 a 72 horas. Como el
beneficio de la vacunacion es alto en este grupo de nifos, la vacunacion no se debe impedir ni retrasar.

Interferencia con ias pruebas de laboratorio:

Puesto que el antigeno polisacdrido capsuiar de Hib se excreta n la orina, puede obtenerse un test positivo de
orina en 1 a 2 semanas posteriores a fa vacunacion. Deben reafizarse otros tests para confirmar una infeccion
por Hib durante este perfodo. o
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INTERACCION CON OTRGS MEIDICAMENTOS Y OTRAS FORMAS DE INTERACCION

Los datos relativos a la administracién concomitante de HEXAXIM con la vacuna antineumocécica de
polisacaridos conjugada no han mostrado ninguna interferencia clinicamente relevante en la respuesta de
anticuerpos a cada uno de los antigenos.

Los datos relativos a la administracion concomitante de una cosis de refucrzo de HEXAXIM con la vacuna
combinada frente a sarampiér, parotiditis ¥ rubsola no han mostrado ninguna interferencia clinicamente
relevante en la respuesta de anticuerpos a cada uro de los antigenos.

Es posible que exista una interferencie clinicamente relevante en 1a respuesta de anticuerpos de HEXAXIM v
una vacuna frente a fa varicela, por io tanto estas vacuvas 1o se deben administrar al mismo tiempo,

Los datos refativos a la administracion concomitante de vacungs frente al rotavirus no han mostrado ninguna
interferencia clinicamente relevante en la respuests de anticuerpos a cada une de Jos antigenos.

Los datos relativos a la administracion concomitante de HEXAXIM con una vacuna conjugada frente al
meningococo C o una vacuna conjugada frente al meningococo de grupos A, C, W-135 e Y no han mostrado
una interferencia clinicamente relevante en Ia respuesta de los anticuerpos a cada uno de ios antigenos,

En caso de administracion concomitante con otras vacinas, se deber administrar en lugares de inyeccion
separados. ‘

HEXAXIM ro debe mezclarse con otras vacunas 4 otros medicamentos administrados por via parenteral,
No se han notificade interacciones clinicamente significativas con ofros tratamientos o productos biologicos

excepto en el caso de ferapia inmunosupresora (ver seccion “ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES”).

Interferencia con pruebas de laboratorio:
Ver seccion “ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES”.

Incompatibilidades:
Er ausencia de estudios de compatibilidad, esta vacuna no debe mezclarse con otras vacunas o medicamentos.

FERTILIDAD, EMBARAZO.Y LACTANCIA

No aplica. Esta vacuna no estd destinada para la administracién a mujeres en edad fértil.

No aplica.

REACCIONES ADVERSAS

a- Resumen del perfil de seguridad:

En estudios clinicos en individuos que recibieron FIEXAXIM, las reacciones mas frecuentemente notificadas
incluyen dolor en el Ingar de la inyeccion, irritabilidac, lianto v eritema en el lugar de inyeccion.

Se ha observado una reactogenicidad ligeramente mas ajta después de la primera dosis en comparacién con las
subsiguientes dosis,

La seguridad de HEXAXIM en nifios mayores de 24 meses de edad no ha sido estudiada en ensayos clinicos.

b- Tabla de reacciones adversas:

Se ha utilizado la siguiente convencién para la clasificacion de les reacciones adversas:
Muy frecuentes {21/ 10)

Frecuentes (21/100 a <1/10)

Poce frecuentes (21/1.000 a <1/100)

Raras (21/10.000 a <1/1.000)

Muy raras (<1/10.000)

Frecuencia no conocida (no puede estimarse » partir de los datos disponibles)
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Tabla 3: Acontecimientos adversos exs los ensayos <linicos v nctificados durants fa comercializacién

Sistema de clasificacion de © Frecuencia i © Acontecimientos advergos
6rganos g :

i

Trastornos def sistema inmunclogico

I . . I

| Reacci¢n de hipersensibilidad
i Reaccion anafilictica®

3 X
Trastornos del meisbolismo y de la Muy frecuenies ! Anorexia {apetito disminuido)
nutricién ;

Trastornos del sistema nervioso Muy (recuentes i Lianto, semnolencia
Frecuentes | Llanto anormal (flanto prolongado)
Raras anvulsiones con o sin fiebre*

| Reacciones hipotanicas o episodios de

Muy rares : }xiputomq. hiporrespuesta (EHED

Trastornos gastrointestinales Muyv frecuentes Vondios

Frecuentss. | Diarrea

Trastarnos de la piel y del tejido

i
. Raray N ! Erupcion
subcutineo are : jod

"Dolor en el lugar de inyeccién, eritema en el
lugar de la myeccién, hinchazon en el lugar
i de la inveccion

i Irritabilidad

| Pirexia (temperatura corpora} 238,0°C)
{nduracidn en el lugar de inyeccion

Trastornos generales y alteraciones ari | Muy frecuentas
¢l lugar de administracion

1

"Néddulo en ef lugar de inyeccion
Pirexia {temperatura corporal 239,6°C)

Hinchazdn extensa de un miembro?

* Reacciones adversas de nofificaciones esportancas
tVer seccidn ¢

c-Descripeion de las reacciones adversas seleccisnadas:

Hinchazon extensa de un miembro: se han notificado en nifios reactiones extensas en el lugar de inyeccion
{>50 mm), incluyendo hinchazén extensa de la extremidad que se extiende desde el lugar de Ia inyeccién hasta
mds alld de una o ambas articulaciones. Estas rcacciones comienzan en las 24-72 horas posteriores a la
vacunacion y pueden estar asociadas con eritema, calor, dolor a Ia palpacion, doior en el lugar de inyeccién y
remiten espontaneamente en el plazo de 3-5 dias. El riesgo parece depender del nimero de dosis anteriores de
vacunas que contengan tos ferina acelular, con un.meyor riesge tras las dosis 47y 5%

d- Reacciones adversas potenciales (es decir Jax reacciones adversas que han sido rnotificadas con otras
vacunas que contenian uno o varios de los componentes o constituyentes de HEXAXIM pero no directamente
con HEXAXIM}.

Trastarnes del sisterna nervioso:

- Se han producido  notificaciones de neuritis braquial y Sindrome de Guillain-Barré después de la
administracién de una vacuna que contenga toxoi fe tetanico.

- Se ha notificado después de la vacunacion con vacunas cue contengan el antigeno de la hepatitis B
neuropatfa periférica {polirradiculoneuritis, parjlisis facial), neuritis optica, desmielinizacién del sistema
nervioso central (esclerosis miltiple).

- Encefalopatia/ encefalitis.

Trastornos respiratorios, tordcices y medinstiricos:
Apnea en nifios muy prematuros (S28 semanas de gestacion) (ver seccién “ADVERTENCIAS Y
PRECAUCIONES").

Trastornos genernles y alteraciones en el lugar de administracion:
Una reaccion edematosa simple o bilateral de los miembros inferiores puede ocurrir tras la inmunizacién con
vacunas que contengan Huemophilus influenzae tipe b. Si esta reaccion se produce, sucede principalmente
después de las inyecciones primarias v se observa en las primeras horas siguientes a la vacunacion. Los
sintomas asociados pueden incluir clanosis, enrojecimiento, purpura transitoria y Hanto severo. Todos estos
eventos desaparecen espontdneamente sin dejar secuelas en fas 24 horas siguientes. .
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Comunicacion de efectos adversos:

Es importante notificar sospechas de reacciones adversas después de la autorizacién del medicamento. Esto
permite el moniteree continuo de la relacion beneficio/ riesgo del medicamento. Se les pide a los profesionales
de la salud reportar cualquier sospecha de cventos adversos.

SOBREDOSIS

No han sido reportados casos de sobredosis.

Ante la eventualidad de una sobredosificacién, concurrir al Hospital mds cercano o comunicarse con los

Centros de Toxicologia de: Hospital de Pediagia Ricardo Gutiérres: (011) 4962-6666/2247, Hospital A.
Posadas: (011) 4654-6648/ 4658-7777.

Por consultas, comunicarse con el Departamentc Médico de Sanofi Pasteur al (011) 4732-5900 6 (011) 4732-
5081,

PRESENTACIONES
- Envases con 1, 10, 20 6 50 jeringas prellenadas monodosis de 9,5 ml con aguja acoplada,
- Envases con 1, 10, 20 6 50 jeringas "prellenadas monedosis de 0,5 ml, acompafadas con T 6 2 agujas
separadas.
- Envases con 1, 10, 20 6 50 viales monodosis de 0,5 ml.

Puede ser que solamente estén comercializados algunos tamafios de envases.

CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO
Conservar en refrigerador (entre +2°C y +8°C). No congelar
Conservar la vacuna en el estuche para protegerlo de la luz.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE Y LA VISTA DE LOS NINOS

PERIODO DE VIDA UTIL
No utilizar luego de la fecha de vencimiento indicada en el estuche.

Especiaiidad Medicinal Autorizada por el Ministerso de Salud
Certificado N° 57.240 '

Elaborado por: .

SANOFI PASTEUR S.A.

1541, avenue Marcel Mérieux, 69280, Marcy ['Etoite, Francia
Pare Industriel d'Incarville, 27100 Val-de-Reail, Francia
SANOFIS.P.A

Localidad de Valcanelio, 03012 Anagni, Ttalta

Importado y distribuido por:

SANOFI PASTEUR §.A,

Cuyo 3532 (1640), Martinez, Provincia de Buenos Aires

Direccion Téenica: Dra. Roxana MONTEMILONE - Farmacéutica

Calle 8 N° 703 (esquina 5) - Parque Industrial Pilar - (1629) - Provincia de Buenos Aires.

“HEXAXIM se encuentra incluido dentre de un Plan de Gestion de Riesgo (comjunto de actividedes en
Farmacovigilancia para prevenir o minimizar riesqos relaciomndos con productos medicinales)”.

ARG 08/2017
Fecha de tltima revisién:
Aprobado por Disposicién N°
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Proyects de Informacidn para el Paciente

INFORMACION PARA EL FACIENTE

VACUNA ANTIDIFTERICA, ANTITEY ANICA, CONTRA TOS FERINA {(ACELULAR,
MULTICOMPUESTA}, CONTR A HEPATITIS B irADN), ANTIPOLIOMIELITICA
(INACTIVADA}, Y CONJUCADA CONTRA HAE TOPHILUS INFLUENZAE TIPO b,
ADSORBIDA
Suspension inyediabie para iﬂ.‘}-"l}CCif):.'i intramuscular
; g
Industria de origen: Francia {jeringas prellenadas; Venta bajo recata
Francia / Ttalia (vialest

Lea todo el prospecto detenidamente aiies de que su. hije sea vacunade porque contiene |
informacion importante. |
i

* Conserve este prospecto, ya que puede lener yae volver a jeeris, !
° 51 tiene aiguna duda, consulte a sy medice, tarmarcéutico o enformero. :
o Si su hijo experimenia efcctes agvarsos, consulte a su médics, farmacéutico ¢ enfermero, |

incluso si se trata de efecros adversos gue no aeparecen en este prospecto. Ver seccién 4. |
POSIBLES EFECTOS ADVERSOS, : f

ot

Contenido de la Informacién para el paciente:

iQUE ESHEXAXIM Y PARA QUE S¥ UTILIZA? ,

JQUE NECESITA SABER ANTES DF QUE SE LE ADMINISTRE HEXAXIM A SU HIjo?
(COMO USAR HEXAXIM?

POSIBLES EFECTOS ADVERSGS

CONSERVACION DE HEXAXIM 1

CONTENIDO DEL ENVASE E INFORMACION ADICIONAL

S U R W

1. ;QUEES HEXAXIM Y PARA QUL SE UTILIZA?
HEXAXIM (DTaP-IPV-HB-Hib) es una vacuna utilizada ‘para proteger frente a enfermedades
infecciosas. i Lo :

HEXAXIM ayuda a proteger frente a la difteria, el wlanas, la pertussis ¢ tos ferina, la hepatitis B, la
poliomielitis ¥ las enfermedades graves causadas por Huesmophilus influenzae tipo b, FEXAXIM se
administra a nifios & partir de las seis sernanas basta lot 24 meses de edad.

La vacuna actia haciends que el cuerpo genere su propia proteccion (anticuerpos) frente a las

bacterias y ios virus que ocasionan estas diferentes infecciones: :

e La difteria es una enfermedad infecriosa gqus suele afectar primero a la garganta. En la
garganta la infeccion provoca dolor e hinchazon que puede llegar a provocar asfixia, La
bacteria causante de esta enfermedad tambien produce una toxina (veneno) que puede dafar
el corazon, fos rificnes y los vervigs, o

e El tétarios suele producirse por fn peretracwn de fa bactesia del tétancs en una herida
profunda. La bacteria produce nre wxima {(vensno) que provoca espasmos de los musculos,
dando lugar a una incapacidad para respirar v fa posibilidad de asfixia,

® La tos ferina (llamada frecuentemunie perinssis) es una enfermedad altamente contagiosa que
afecta a las vias respiratorias. st provoca ataques de tos graves que pueden ocasionar
problemas respiratorios. Los ataques de 105 presentan frecuentemente un "ruido inspiratorio,
La tos puede durar de uno a dos meses ¢ mds. L.a tos ferina también puede causar infecciones
de ofdo, infecciones de pecho (brenquitis), gie pueden durar un largo tiempo, infecciones
pulmonares {neumonia), convulsiones, dado cerebral e incluso la muerte.

o La hepatitis B es causada por el virus de Ia hepatitis B. Esto provoca que el higado se hinche
(inflamacién). En aigunas personss el virus puede permanecer en el organismo durante un
fargo tiempo, y finalmenie puede provacar problemas graves en el higado, incluyendo cancer
de higado. ' '

® La poliomielitis (Jlamada frecuentemente polio) es provocada por virus que afectan los
nervios. Puede dar lugar a una paralisis o debitidad muscular més frecuentemente de las
piernas. La pardlisis de los mdsculos que controlan la respiracién vy la deglucion puede ser
mortal.

® Las infecciones por Haertophilus irflueszar tipo b {a menudoe dencminada simplemente Fib)
son infecciones bacterianes graves y pueden provocar meningitis (inflamacion de las
membranas que envuelven el cerebro), que puede producir dano cerebral, sordera, epilepsia o
ceguera parcial. La infeccion también priede provocar inflamacisn e hinchazén de la garganta,

provocando dilicultad para tragar y respirar ¥ la infectién puede afectar offas partes del
cuerpo tales como Ja sangre, los pulmones, la piel, fos huesos v las asticulaciones. |
ROXANA
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Informacion importante sobre la proteccién pxopoxcta:d.da

. HEXAXIM solo ayudara a pravenir estas enfermedadis 5 dstin *ausadas per las bacterias o
los virus para ios cuales la vacunz destinada. Su bijo podna contraer enfermedades con
sintomas similares provocadas por stras bacterias o virus,

o La vacuna no contiene ninguna busteria o ¥ifux vivo ¥ no puede provocar ninguna de las
enfermedades jnfecciosas conira 'as que protege. _ ’

. Esta vacuna rio protege coniya invecciones cuusadas por otros tipos de Hasmophilus influenzae o
contra la meningitis provocaia pm olrps microarganismos,

. HEXAXIM ne protegerd contra hepatitls nfecciosas causadas por otros agentes como fa
hepatitis A, bepatitis C v s’r‘?ﬂhhb L.

o Debido a que los sintomas de fa hep
que una infeccién no xdnn micada de ﬁ

. Al xguai que <on unh,lue* ’\fra VARG, ©F POSt ie que T
nifios vacunados. ‘

2. ;QUENECESITA SABER ANTES DE (GUE SE LE ADMINISTRE HEXAXIM A 5U HIJO?

Con el fin de garantizar que HEXAXIM es adecuado pava su hijo, o importante que informe a su
médico o enfermers st su hijo presenta algnaa de il caracteristicas detalladas a continuacion. Si hay
algo que no.entiende, consulte o su mé dm,‘, frrmaccutico o enfermero :

No use HEXAXIM si su hijo: i

. ha tenido un trastorno respiratoris o hinchazdn de la cara (reaccién anafildctica) tras la
administracion de HEXAXIM.
e ha tenido una reaccidn aléergica '

- a los principios activos,

- a cualquiera de los demas <o wntes incluides en la seccidn 6. CONTENIDO DEL
ENVASE B INFORMACION ADILIONAL-COMPOSICION,

- ai glutaraldebioo, formaidebido, nepmicna, esireptomicina v polimixina B, va que
astas sustancias . se utilizan durante el proceso de fabricacion,
- fras Yo administracion previa de HEXANIM o cualguier otra vacuna que contenga
difteria, tetanos, tos ferina, poliomiel

Iizis, hepatitis B o Hib.
. ha padecido una reaccion grave que afecta 2i cerebro {encefalopatia) en los 7 dias posteriores a

la administracién de una dosis provia o una vacuna frente a Ja tos ferina {acelular o de célula
entera). ‘
o tiene una enfermedad no controlada o eniermedad grave gue afecte al cerebro y al sistema

nerviose (trastn*no TIQUTOA(‘SZILO 1o L(,l'llu" Qd\)) D Una

ilepsia no controlada. -

Advertencias y precauciones: : o
Antes de la vacunacion consuite a su médico, farmacsonco o enfermero si su hijo:
® fiene una tempemmxd moderada ¢ alta o una enfermedad aguda {fiebre, dolor de garganta,

tos, resfriade o gripe). Hs posible que la vacunacion con II]‘)’ AXIM deba retrasarse hasta que
&12 hl;]O se sienta mqor ‘5 )

- ha padecido algune de los siguientes acontecimientos adverses después de recibir una vacuna
frente a fa fos fevine, deberd evaluarse culdadesamante la decision de administrar otras dosis
de vacuna que contengan el companente pertussis:

- fiebre de 40°C o supsrior en lag 48 hovras siguientes que no fue debida a otra causa
identificable. ‘

- colapso o estado sundlar al shpek con episodio hipoténico-hiporreactivo {debilidad) en
ias 48 horas siguientas o la vacunacidn.

- Hlante inconsolable, persisienic durante I horas o mas, producide en las 48 horas
siguientes a la vacuvacion.

- ataques (convalsiones) o o sin fiek
vacunacién.

° ha padecido.anteriormente &mdrorle de Guiliain-Barré {inflamacién temporal de los nervios
que provocar dolor, paraiisis v trastornos en la scnsrblh"lad) o neuritis braquial (dolor grave ¥
disminucion de la movilidad en brazo y hombre} despuds de la administracion de una vacuna
que contenga toxoide tetanico (upa forma inachiva del toxoide tetdnico). Bn este caso su
médico evaluard Ja decision de administrar puslquier Yacuna que contenga toxoide tetdnice.

. esta recibiendo un fratamiento que supzime su sistema inmunolégico (las defensas naturales
del organismo) o presenta cualquier esifermedad que proveca una inmunodeficiencia. En
estos casos, la respuesta inmunolégica 4 la vacuna pu €de verse disminuida. Por lo tanto, se
recomienda retrasar fa vacunacion hesia el final del tratamiente o de la enfe:mcdad No
obstante, los nifios con problemas con su sistema innfunologice durante un la\'go eriode de

8 ROXANA.YONTEMILONE
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tiempo come la infecardn por VI (BIDA) se puede ndmunishar | AXib! pero la
promrcién podria ne ser tan boenx COMO er. nihos cuyo wis i & SANO.

. padece una erfer E 2 crénica o fallo
(incapacidad deios rif srs fgngeanar

. si padece cualauier 2ni
médico evaluard el bunk

* tiene aigin problema dJde i
sarwrado mc-ionoaao Tas

a coyebral so diag cordraiada. Su

asesorard sobre la

f

. P . . ¥,
Uso de HEXAXIM ton otras vacunas s modinemn "T(,‘-.

Informe a su médics o enfermerd s si )
que ntilizar cuziquier otro wedica: 5.

HEXAXIM se puade adintistrar @) snsme Hemoo aus  obras vacunas, . oM lay  vacunas
antineumocdcicas, vacunas frente. al saramplon- parosiditise i, inas frehie al rotavirus o
vacunas antireningocdcic -
Cuande se administie al niismo tempo ue « vacunas, (JEXAXIM se fe agministrard én lugares
de inyeccion difeventes. ; v

recientemente ¢ podria tener

£ v adcy

'n -

3. ;COMOG USAR HEXAXTM? . _ :
HEXAXIM s2 Je adsinistrara a su
uso de vacunass v gue estén equipacdos
frecuente que 2curra tras la invec
:U:.XAXIM s¢ admuinisira media
superior de la pieraa o del brazs
sanguineo o dentro o debajo de ta g

por un medico o enfermero debidamente capacitados en el
yuler reaccion alérgica grave poco
TCS ADVERSOS).

muscube {via ingramuscular, IM) en la parfe
hygo. La vacuns minca debe administrarse 2n un vaso

HEXAXIM debe administrarse segin Iz recomendaciones o“(mies €n vigor.

La dosis recomendada es fa sigutents.

Erimer ciclo de vacunacion {vacuraoidn primarial,
Su hijo recibird tres inyecciones adwinsiradas en un intervelo de uro a dos meses (al mernos cuatro
semanas de intervalo) o dos invecs tervalo de dos meses.

DREY s ing ’,~ stradas en un 'l

Invecciones adicionales (vs cnnamcn de
Tres el primer ciclo de vacomaticn, su hijo reditira nna dosis de refuerzo, de acuerdo con las
recomendaciones locales, al menus 6 s despuds de la ultima dosis del primer ciclo de
vacunacion. Su médicn o 4 sonre cuAndo debe admigistrarse dicha desis.

i . :‘:’
81 olvidé una dosis de HEXAXIM p . . .
Si por olvido, su hijo no recibe una | cion prevists wn el ;a]ec dario, €5 importante que informe a
su médica o enfermere, ellos decids sndp adminisirar la dosis clvidada.
Es importante seguir las instrucaiones def ruddice para que su hije complete 2 cicle de vacunacion.
De lo contrario, su nijo *‘od:m 20 mm lotisimente protegido <onira a las enfermedades.
I ‘

Si tiene cualguier oy duda sobre of use Jde este medicamente, pregunie a su médico, farmacéutico o
erfermero. : :

4, POSIBLES EFECTCS ADVERSGS

Aligual que todos los medicamentcs. esta vaiuna puedds producir efectos adversos, aungtie ne todas
las personas Jos sufranm.

Reacciones alérgicas graves {reaccion anafiidcticas
Si cualquiera de estos sintemas ocurre despuds de sbandonar el lugar donde su hijo recibio la
inyeccidn, debe consultar a'un médico INMED AT AMENTE:

o dificultad para respirar ‘ -
coloracion d/umdd dia le'mm o jos latuers
arupeion

. ® hinchazon de fa cara o la gargants

* malestar repentino y grave con uns disminugide de

pérdida de conocimiento, frecuencia zardia. s acelerada endciads con trastornos reseiratorios.
Cuando estos signos y sintomas (sigrivs v sinlomas de re sne anafilictica) se presentan, stelen
desarrollarse rdpidamente tras ta adminstracion de la inyecc én y mientras el nifio todavia ests en la
clinica o en ia consulta médica. ‘

°

Y

la presion arterial que s2usa mareos y

La posibilidad de que ocurran reacciones alergicad graves tras recibic este vacuna es vara (podrfan
afectar hasta 1 de cada 1.000 pe ;

ROK AN K-y

O
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Otros efectos adversos . . : .
Si su hijo experimenta u.mqutua d ins sigudentes efecios advars
o farmacéutico,
. Efectos adverses muy frec
- pérdida del apetiv tanc oy
-llanto- . SRR
- adormecimiente (sorr
- vémitos
- dolor, enroiecimients o hine mzu
- irritabilidad
- fiebre (temnperatura de

» Efectos ddwversos trecuentes {pued Jtar s i d& ada 0 pms\nmf;, ETenN
- llaneo anormal fllanto prowrgado) !
- diarrea
- endurenin s—s.utb on et lugs s de [y Eaion f'xr"uracic:z'x‘v
» Hiectos adversos poco frecsentas (pikslen sfectar hast 1 de cada 100 personas) son:

- reaccion alér

- bulite {nédulo) e el tugar dic Gyyecon’

flebre afra (temaperatura A W,6°C o superior)

adversas rares {(pueden afest by !ld‘.;n 1 de cada T.000 personas) son
- erupcion

- TEACCIOnas extens

s en a2 lugar de WY EONION Ky cres de 5 cmy), incluyendo extensa
hinchazon de un mwmhr » quy se extivndae desde el lugar de la inveccion hasta maés alld
de una o ambas arh(hld( iones, Estes reacciones comienzan en as 24-72 horas
posteriores a ia vacunacion, puedya estay asociadas con enrojecimiento, calor, dolor a la
palpacion o dolor en ef Iumu d¢ m i.n}w:;mﬁ:_\/ remiten en ef plazo de 3-3 dias sin

necesidad de tratamiento. '
- aiaques fconvulsiones) con o sin fichre,

. Efectes adversos muy ravos {puaden afectar hasta 7 de cada 'lu Oﬂd PErs00nas) son:

- episodios en los aue su Lijo enira en un astado similar al shock o esta pdlido,
debilitade v no responde dirante un “rrrmd%»’ de tiempo {reacciones hipoténicas o
episodios de | pmoma -huporresp ) ‘

Efectos advarsos potenciales : 5 .
Se han comunicado acas sionalmente owes efecos adve o mencienados anteriormente con otras
vacunas que contienen difteria, tétanos, portussis o tos ferina, policmielitis. hepatitis B o Hib y ne
directamaznte con FIENAXIM: , o

3 Se ha notificado de spxw de la adminstrason de wna vacuna que contiene {étanos,
infiamacion temporal de los s gue provocan dolor, pardlisis y trastornos en la
sensibiliGad {Sindrome de Sutilzin-Barrd) deler severe v disminucion de la movilidad en el
brazce v hombro (nevsitis braguial)

» Se kan notificado des SPUEs de lo adminstracion de vacunas que contengan el antigeno de
hepatitis B, inflarnacisn de los pervios gue provocan frastornes sensoriales o debitidad de los
brazos y/o piernas (po!.;rmd;cmm\azv.u itis), povalisis factal, trastornos visuzles, oscurecimiento
o pérdida repenting’ de Jo vision {neuritts Sptica), enfermedad inflain ratoria del cerebro y la
médula espinal {desmielinizacitn el sistema nervicso ceniral, esclerbsis multmlo)

° Hinchazén o inflamacién del cerebio (ers wetaiovdtia/ encefaliti:

. Er los nifics nacidos muy prematuramente {4 1as 26 semanas de gestacién o antes) se pueden
produciy intervalos entre ros: ' o normal durante 2-3 dias posteriores a
fa vacunacion. '

. Hinchezon de uno o ambos pies v extremigades infe
una coloracién azulada de la piel ictanos
fa piel (phrpura transitoria) v lante grave,
Huemophilus influenzar tipo b. Si se prodejee 2
las primeras inyecciones y se obscrvars e : tas horas posteriores a la vacunacion.
Todos los sintomas remitizan compleliments e lag 23 horas siguientes sin necesidad de
tratamiento. o ‘ '

skG ﬂuede produ irse jumo con

i de vacunas que contienen
n, ocurira principaimente después de

Comunicacién de efectos ad?rersos

Si su hijo/a experimenta cualquier dpe de efecio sdverso, consulie a su médico, farmacéutico o
enfermero, incluso si se trata de posibies efectos adversos gue ne aparecer en este prospecto.
Mediante la comunicacién de efectos adversos usted puede contribuir a proporcionar més
informacidn sobre la seguridad @: 2s5te medicamento.

o,

38, l‘iOL« FAY IHJRV ,}%h
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5.  CONSERVACION DE HEXAXIM
MANTENER ESTE MEDICAMENTO FUERA DEL ALCANCE Y LA VISTA DE LOS NINOS,

No utilice este medicamento despues dc i fecle die wadicidad que aparece en el envase y etiqueta.
Lafecha de caducidad es el titimo dia del mes que se indica. ;
Conservar en refrigerador {entre +2°C y 875, !
No congelar.

Conservar la vacuna dentro del estizche para protegerla de la luz.

Los medicamentos no se deben trar por los desag
debe deshacerse de los envases vy de los medicajnes
proteger-el medio ambiente.

ni & la basura. Pragunte al profesional cédmo
Lo que via 1o necesita. De esta forma ayudard a

6. CONTENIDO DEL ENVASE E INFORMACION ADICIONAL

COMPOSICION:
Los principios activos por dosis (0.5 mi)* son:
Toxoide diftérico

.

.. no menos de 20 UT:

Toxoide tetanico............ e e ne menos de 46 UI*
Antigenos de Bordetella pertussis
Toxoide pertssico.......... ... 25 MICTOZrAmMOos
Hemaglutinina filamentosa.......... ............... 25 mictogramos
Poliovirus {Tnactivado)?
Tipo 1 (Mahoney).............. . 40 unidades de antigeno D*
Tipo 2 (MEF-1).coviiininn, § unidades de antigeno D+
Tipo 3 (Saukett) ... e 32 unigades de antigeno D4
Antigeno de superficie del virus de la Hepatitis BS..... 10 microgramos
Polisacarido de Hagrrophilus influenzac tipo b ., ..., 12 microgramaos
(polirribosil-ribitol-fosfato)
conjugado con proteina tetdnica........ .- 22-36 microgramos

1 Adsorbidos en hidrdxide de aluminio, hldrulﬂdc) (() 6 T x\!‘ ).

? UL Unidad Internacional. Como limite inferior de confianza (p= 0,95).

3 Producido en células Vero.

# O cantidad equivalente de antigeno, determinada segin un método inmunoguimico apropiado,

5 Producide en células de levadura Hansenula poiyrmorpha mediante tecnologia de ADN recombinante.

Los demds componenfes son:
Hidrogenofosfato de disodio, dihidrogenofosfaio de potasio, frometamsl, sacarosa, aminoacidos
esenciales incluyendo I-fenilalanina, agua para inyecraises.

La vacuna puede conwner trazas de glutaréidehido, form aldehxdo, neomicina, estreptomicina v
- polimixina B. '

Aspecto del producto y contenido del envase

HEXAXIM se suministra como suspensién inyectable en jeringa prellenada (05 ml) o en viales
monodosis (0,5 mi).

HEXAXIM esta disponible en envases con:
- 1,10,20 6 50 jeringas prellenadas monasdosis de 0,5 ral con aguja acoplada
- 1, 10, 20 & 50 jeringas prellecadas monodosis de 2 5 mi, acompafadas con 1 6 2 agujas
separadas.
- 1,10, 20 6 50 viales monodosis de 0,5 mL
Puede que solamente estén comercializados algunos tamanos de envases.

Después de agitarla, Ia apariencia nornial de fa vacura es una suspensién rurbia y blanquecina.

Sobredosis

No se cuenta con antecedentes.

Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al Hospital mds cercano o comunu.ar%

con los Centros de Toxicologia de:

Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666 /2247

Hospital A. Posadas: ((11) 4654-6648/4658-7777.

Para consultas, puede comunicarse con el Departamenio Médico de Sanofi Pasteur - Servicio de

Informacién sobre Vacunaciones (SIV) - (011) 4732.3900 ¢ {(0'11) 4732-3081.

“Ante cualquier inconveniente con ¢l producto el pz*/'"iynte pueds Henar la ficha guee estd en o Prging Web de la

ANMAT: ’z!tp S UROW. ANt GOU AL/ fAr HICODY gilancia/Notificar axp © ’[rwz ar @ ANMAT responde 0800-333-
1234”

APODF»&&:A

1R-2017-205 78884 KN BECBRAANMAT

HEHAXIM ARG 08/2017 - Informacidn para el Paciente ~ Pagina 5 de 6
pagina 17 de 18 .

it
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Especialidad Medicinal Autcrizada por 21 Ministerio de Salud
Certificado N° 57.240 :

Elaborado por:

SANOFI PASTEUR 8.A.

1541, avenue Marcel Mérieux, 65250, Marcy I'Ftoile, Francia
Parc Industriel d'Incarville, 27100 Vai-de-Reui}, Francia
SANOEL8.P.A.

Localidad de Valcanello, 03012 Anagni, ftalia

Importade y distribuido por:

SANOFIPASTEUR S.A,

Cuyo 3532 (1640}, Martinez, Provincia de Buenos Aires

Direccién Técnica: Dra. Roxana MONTEMILONE - Farmacéustica

Caile 8 N 703 {esquina 5) - Parque Inctustrial I'ilar - (1629} - ®rovincia de Buenos Aires.

“TEXAXIM se encuentra incluido dentro de un Plan de Ge

siion de Riesgo (conjunto de actividades

en Farmacovigilancia para prevenir o minitiizar riesgos relacionados con productos medicinales)”.

Esta informacién estd destinada tinicamente « médicos o a profesionales del sector sanitario:

. Para las jeringas sin aguja fija, la aguja debe ajustarse firmemente a la jeringa, girdndola
mediante un cuarto de vuelta. .

. Agitar ia jeringa prellenada 6 el vial para que ej contenido sea homogéneo.

. Para viales se extrae una dosis de (5 mi utilizando una jeringa.

e HEXAXIM no debe mezclarse con otros medicamentos.

o HEXAXIM debe administrarse por via iatramuscular, Los lugares de inyeccion recomendados
son preferiblemente el drea antero-lateral superior del muslo v el miscalo deltoides en nifios
mayores {posiblemente a partir de los 15 meses de edad).
No deben utilizarse las vias intradérmica o intravenosa. No administrar por inyeccion
intravascular: asegiirese de que Ja aguja no haya penetrado en un vaso sanguineo.

ARG 08/2017

Fecha dec Gltima revision:
Aprobado por Disposicion N°

RONANA Trgei i B
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