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BUENOS AIRES, < 4 FEB 2015

VISTO el Expediente NO 1-47-9604-14-4 del Registro de esta
ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y

TECNOLOGIA MEDICA vy

CONSIDERANDO

Que por las presentes actuaciones la firma SANOFI PASTEUR
S.A. solicita la autorizacion de nuevos rétulos, prospectos e incilusion de
informacion para el paciente para la Especialidad Medicinal denominada
ACTACEL / VACUNA CONJUGADA DE HAEMOPHILUS INFLUENZAE TIPO B
(CONJUGADA CON PROTEINA TETANICA) COMBINADA CON VACUNA
ADSORBIDA DE COMPONENTES ANTIPERTUSSICOS ACELULARES,
TOXOIDES DIFTERICO Y TETANICO, Forma farmacéutica: SUSPENSION
INYECTABLE, autorizada por el Certificado N° 47.869.

Que los proyectos presentados se encuadran dentro de los
.alcances de las normativas vigentes, Ley de Medicamentos 16463,
Decreto 150/92.

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

Que a fojas 270 Y 271 de las actuaciones referenciadas en el
Visto de la presente, obra lel informe técrnico de evaluacion favorable de la
Direccién de Evaluacion y Control de Bioloégicos y Radiofarmacos del
Instituto Nacional de Medicamentos.

Que se actia en ejercicio de las facultades conferidas pér los

Decretos Nros. 1490/92 y 1886/14.

Por ello,

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:

ARTICULO 19.- Autorizase la nueva indicacion para la especialidad
medicinal denominada ACTACEL / VACUNA CONJUGADA DE
HAEMOPHILUS INFLUENZAE TIPO B (CONJUGADA CON PROTEINA

TETANICA) COMBINADA CON VACUNA ADSORBIDA DE COMPONENTES
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ANTIPERTUSSICOS ACELULARES, TOXOQOIDES DIFTERICO Y TETANICO,
Forma farmacéutica: SUSPENSION INYECTABLE autorizada por el
Certificado N° 47.869 y Disposicidn N° 2051/99, propiedad de la firma
SANOFI PASTEUR S.A. segun lo descripto en el Anexo de Autorizacion de
Modificaciones de la presente Disposicion.

ARTICULO 2°.- Autorizase los nuevos rétulos, prospectos e inclusidn de
informacidén para el paciente, cuyos textos obran a fojas 233 a 235 para
rétulos y a fojas 236 a 265 para prospectos e informacidn para el
paciente, desglosandose los correspondientes foja 233 para rotulos y de
fojas 236 a 245 para prospectos e para informacidn para el paciente.
ARTICULO 3°.- SustitGiyase en el Anexo II de la Disposicién autorizante
ANMAT N© 2051/99 los rétulos y prospectos e informacion para el paciente
autorizados, por las fojas 233 a 265 aprobadas en el articulo 2°.
ARTICULO 4°.- Acéptese el texto del Anexo de Autorizacion de
modificaciones el cual pasa a formar parte integrante de la presente
disposicion y el que deberd agregarse al Certificado N° 47.869 en los
términos de la Disposicién 6077/97.

ARTICULO 5°.- Registrese; por la Mesa de Entradas notifiquese al
interesado, haciéndole entrega de la copia autenticada de la presente

disposicién conjuntamente con los rétulos, prospectos e informacién para
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el paciente y Anexo, girese a la Direccién de Gestidon de Informacion

Técnica a sus efectos. Cumplido, archivese.

EXPEDIENTE N© 1-47-009604-14-4

DISPOSICION NT‘" ? % &
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Administrador ~vacisfal
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ANEXO DE AUTORIZACION DE MODIFICACIONES

El Administrador Nacional de la Administracién Nacional de Medicamentos,
Alimentos cnologia Médica (ANMAT), autorizd mediante Disposicién
7§£a los efectos de su anexado en el Certificado de
Autorizacién de Especialidad Medicinal N° 47.869 y de acuerdo a lo
solicitado por la firma SANOFI PASTEUR S.A., del producto inscripto en el
Registro de Especialidades Medicinales (REM) bajo:
Nombre comercial/ Genérico/s: ACTACEL / VACUNA CONJUGADA DE
HAEMOPHILUS INFLUENZAE TIPO B (CONJUGADA CON PROTEINA
TETANICA) COMBINADA CON VACUNA ADSORBIDA DE COMPONENTES
ANTIPERTUSSICOS ACELULARES, TOXOIDES DIFTERICO Y TETANICO
Forma farmacéutica: SSUSPENSION INYECTABLE
Disposicion Autorizante de la Especialidad Medicinal N° 2051/99
Tramitado por expediente N° 1-0047-012437-98-4

DATO A MODIFICAR | DATO AUTORIZADO DATO AUTORIZADO
HASTA LA FECHA ‘
ROTULOS Disposicion N° [Fojas 233 a  235| |
5162/12 desglosandose los | |
correspondientes a fojas| |
233. :
PROSPECTOS E Disposicion N° | Fojas 236 a 265;
INFORMACION PARA | 5162/12 desglosandose los
EL PACIENTE correspondientes a fojas 236
a 245.

El presente solo tiene valor probatorio anexado al Certificado de

Autorizaciéon antes mencionado.
Se extiende el presente Anexo de Autorizacion de Modificaciones del REM
a la firma SANOFI PASTEUR S.A., Titular del Certificado de Autorizacion N°

-5- 1
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Proyecto Rétulos (estuches -
ACTACEL®

VACUNA CONJUGADA DE HAEMOPHILUS INFLUENZAE TiPO B (CONJUGADA CON PROTEINA
TETANICA) RECONSTITUIDA CON VACUNA ADSORBIDA DE COMPONENTES PERTUSSICOS
ACELULARES, TOXOIDES DIFTERICO Y TETANICO
Suspensién inyectable intramuscular
Industria de origen: Canadiense - Francesa . Venta bajo receta

Contenido; 1 vial liofilizado monodosis + 1 vial monodosis con 0,5 ml de suspension

COMPOSICION: 1 dosis =0,5ml

Cada dosis de 0,5 ml después de la reconstitucién contiene:
Polisacarido capsular purificado Polirribosil-ribitol-fosfato (PRP)

de Haemophilus influenzae tipo b 10 ug Conjugado a 18-30 pg de proteina teténica
Pertussis acelular:
Toxoide pertasico (TP) 10 pg
Hemaglutinina filamentosa (HAF) 5 g
Fimbrias (FIM2 y 3) 5ug
Pertactina (proteina 69kDa) 3 g
Toxoide diftérico >30 Ul
Toxoide tetanico >40 Ul
Excipientes:

TRIS (trometamol); Sacarosa; Adyuvante fosfato de aluminio; 2-fencxi-etancl; Agua para inyectables
Contiene trazas de formaldehido y glutaraldehido (residuales del proceso de elaboracidn).

POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION:

Ver prospecto

CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO:

Conservar entre +2°C y + 8°C (en refrigerador).

No congelar

Desechar el producto si ha estado expuesto a la congelacion.

La vacuna debe usarse inmediatamente después de su reconstitucién,
Agitar antes de usar.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE Y LA VISTA DE LOS NINOS

PERIODO DE VIDA UTIL:
No usar después de fecha de vencimiento indicada en la caja.

Especialidad Medicinal Autorizada por el Ministerio de Salud
Certificado N° 47.869

Liofilizado elaborado por:

Sanofi Pasteur SA — Lyon, Francia

Suspensiodn elaborada por:

Sanofi Pasteur Limited — 1755 Steeles Avenue West, Toronto, Ontario, Canada M2R 3T4

Distribuido por:

Sanofi Pasteur Limited

1755 Steeles Avenue West,
Toronto, Ontario, Canada M2R 3T4

Importado por:

Sanofi Pasteur S.A.

Int. Tomkinson 2054 San Isidro - (B1642EMU) — Provincia de Buencs Aires

Direccién Técnica; Dra. Roxana Montemilone - Farmaceutica

Calle 8 N°® 703 (esquina 5y — Parque Industrial Pilar — (1629) — Provincia de Buengs Aires

ARG 12/2014
Fecha de dltima revision:
Aprobado por Disposicién N°

Nota: el mismo texto se repetira en los envases conteniendo 5 viales liofilizados monodosis con Vacuna
Conjugada de Haemoaphilus influenzae tipo b (conjugada a la proteina teténica} con 5 viales monodosis con
una dosis de Vacuna Adsorbida de Companentes Pertlssicos, Toxoides Diftérico y Tetanico (Suspension
inyectable).

‘\,\\/ ROXANA MONTEMILONE

DIRECTORA TECNICA,
APCDERADA
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ACTACEL®
VACUNA CONJUGADA DE HAEMOPHILUS INFLUENZAE TIPO B (CONJUGADA CON FjROTEI'NA
TETANICA} RECONSTITUIDA CON VACUNA ADSORBIDA DE COMPONENTES PERTUSSICOS
ACELULARES, TOXOIDES DIFTERICO Y TETANICO
Suspensién inyectable intramuscular

Industria de origen: Canadiense - Francesa Venta bajo receta

COMPOSICION: 1 dosis = 0,5 m|
Cada dosis de 0,5 ml después de la reconstitucion contiene:

Polisacaride capsular purificado Polirribosil-ribitol-fosfato {PRP)

de Haemophilus influenzae tipo b 10 yg Conjugado a 18-30 pug de proteina tetanica
Pertussis acelular;
Toxoide pertisico (TP) 10 ug
Hemaglutinina fillamentosa (HAF) 5 pg
Fimbrias (FIM 2 y 3) 5 ug
Pertactina (proteina 69kDa) 3ug
Toxoide diftérico >30 Ul
Toxoide tetanico >40 Ul
Excipientes:

TRIS (trometamol); Sacarosa; Adyuvante fosfato de aluminio; 2-fenoxi-etanol; Agua para inyectables
Contiene trazas de formaldehido y glutaraldehido (residuales del proceso de elaboracion).

ACCION TERAPEUTICA
Vacuna Conjugada para inmunizacién activa contra las enfermedades por Haemophilus tipo b, |a difteria, el
tétanos y la pertussis o tos ferina.

DESCRIPCION

ACTACEL® [vacuna conjugada de Haemophilus influenzae tipo b (conjugada con proteina tetanica)
reconstituida con vacuna adsorbida de componentes pertussicos acelulares, toxoides diftérico y tetanico] se
suministra en dos viales: un vial que contiene vacuna conjugada anti-Haemophilus influenzae tipo b (Hib)
liofilizado, que consiste en el polisacarido capsular de PRP de Haemophilus influenzae tipo b unido en union
covalente con proteina tetanica, y un vial que contiene una suspension de toxoides diftérico y tetanico
adsorbidos en fosfatc de aluminio y vacuna de antipertussis acelular, suspendidos en agua para
inyectables.

La vacuna antipertussis acelular estd compuesta por cinco antigenos purificados de pertussis (PT, FHA,
PRN y FIM). .

INDICACIONES

ACTACEL® esta indicada para la inmunizacién primaria de lactantes a partir de los 2 meses de edad y nifios
hasta los 6 afios de edad (antes de su 7° cumpleafios) contra la enfermedad invasiva por Haemophilus
influenzae tipo b, la difteria, el tétanos y la pertussis 6 tos ferina (tos convulsa) (Ver Seccién POSOLOGIA Y
MODO DE ADMINISTRACIGN).

Actualmente, las vacunas conjugadas de Haemophilus influenzae tipo b no estan recomendadas para
lactantes menores de 2 meses de edad.

El calendario de vacunacién con ACTACEL® debera seguir las Recomendaciones Nacionales de
Vacunacion para asegurar la administracién de todas las vacunas recomendadas para cada grupo etareo.

Los nifios que hayan tenido una infeccion invasiva por Haemophilus influenzae tipo b (Hib), difteria, tétanos
o pertussis 6 tos ferina deben de todos modos inmunizarse, dado que estas infecciones clinicas no siempre
otorgan inmunidad. .

En el caso de personas expuestas a Hib invasivo y que no estén completamente inmunizadas, consulte las
recomendaciones focales.

Las personas infectadas con el virus de inmunodeficiencia humana (VIH), tanto asintomaticas como
sintomaticas, deben recibir inmunizacion contra H. influenzae tipo b, |a difteria, el tétanos y la pertussis 6
tos ferina siguiendo los calendarios oficiales.

ACTACEL® no debe utilizarse para el tratamiento de las enfermedades causadas por H. influenzae tipo b o
infecciones por Corynebacterium diphtheriae, Clostridium tefani o Bordetella pertussis.

Poblacién pediatrica

ACTACEL® no esta indicada para menores de 2 meses o mayores de 7 afios de edad.

Poblacidén geriatrica
ACTACEL® no esta indicada para utilizarse en poblaciones de adultos o de adultos mayores.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS-PROPIEDADES
Cédigo ATC: JOTAGS2

Difteria y tétanos: Las cepas de C. diphtheniae que producen la toxina diftérica pueden causar una
enfermedad grave o mortal caracterizada por la inflamacién membranosa del tracto respiratorio superior y
dafios inducidos por la toxina al miocardio y al sistema nervioso. La proteccién contra la enfermedad
atribuible a C. diphtheriae se debe al desarrollo de anticuerpos neutralizantes contra la toxina diftérica. Un
nivel de antitoxina diftérica en suerc de 0,01 Ul/ml es el nivel minimo que otorga cierto grado de proteccidn.
Los niveles de antitoxina de por lo menos 0,1 Ulim! por lo general se consideran protectores.) Los niveles
de 1,0 Ul/ml han sido asociados con proteccion a largo plazo.

E) tétanos es una enfermedad aguda y a menudo mortal, causada por una neurctoxina muy potente
producida por el C. tetani. La toxina causa una disfuncién neuromuscular, con rigidez y espasmos de los
musculos esqueléticos. La proteccidn contra la enfermedad atribuible al C. fefani se debe al desarrollo de
anticuerpos neutralizantes contra la toxina tetanica. Un nivel de antitoxina tetanica £n suero de por lo menos
0,01 Ul/ml, medido mediante un ensayo de neutralizacién, se considera el nivel pro i

ROXANA :
M DIRECTORA |T&
APODERADA
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Un nivel de antitoxina tetanica de por lo menos 0.1 Ul/ml medidoe con el analisis ELISA utilizado en los
estudios clinicos de ACTACEL® se considera protector contra el tétanos. Los niveles de 1,0 Ul/ml han sido
asociados con proteccion a largo plazo. En un estudio clinico realizado en Taiwan, iuego de 3 dosis de
ACTACEL®, el 100% (N = 68) de los nifios inmunizados desarrollaron niveles de antitoxina diftérica y
tetanica en suero de por o menos 0,01 Ul/ml y el 100% de estos nifios desarrollaron niveles de antitoxina
en suero de por lo menos 0,1 Ul/ml cantra la difleria y el tétanos luego de 4 dosis.

Una vez completada la serie de inmunizacion infantil, los anticuerpos circulantes contra los toxoides diftérico
y teténico disminuyen en forma gradual, pero se estima gue persisten en niveles protectores hasta 10 afios.
Se recomienda aplicar refuerzos de toxoides diftérico y tetanico cada 10 afios.

Tos ferina: La pertussis 6 tos ferina (tos convulsa) es una enfermedad respiratoria causada por la B.
pertussis. Este cocobacilo Gram negativo produce varios componentes bioldgicamente activos, si bien no
se ha definido con claridad su funcion en la patogénesis de la tos ferina ni en la inmunidad a esta
enfermedad. No se comprende del todo el mecanismo de proteccion de la enfermedad por B. pertussis. No
obstante, en un estudio clinico realizado en Suecia (Estudio de eficacia | de Suecia), se demostré que los
componentes pertisicos presentes en ACTACEL® {es decir, PT, FHA, PRN y FIM) previenen la tos ferina
en lactantes con una eficacia protectora del 85,2% utilizando la definicion de caso de la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) (221 dias consecutivos de fos paroxistica con confirmacion serolégica o
mediante cultivo, o relacion epidemiolégica con un caso confirmado). En el mismo estudio, la eficacia
protectora contra la enfermedad leve fue del 77,9%.

No se han identificado los niveles minimos de anticuerpos en suero contra los componentes especificos de
la vacuna pertussica que otorgan proteccion contra el desarrollo de tos ferina clinica. Sin embargo, varios
estudios han demostrado una correlacion entre |a presencia de respuestas de anticuerpos en suero a los
componentes de la vacuna pertlsica y proteccion contra la enfermedad clinica.

En un estudio clinico controjado, realizado en Suecia (Estudio |l de Suecia), sobre la eficacia de una vacuna
DTaP con una formulacién similar a ACTACEL® de cinco antigenos pertdssicos, se demostré que brindaba
una proteccién de dos a tres veces mayor contra pertussis con cualquier fipo de tos en comparacion con la
vacuna que contenia tres antigenos pertdssicos. La diferencia observada respalda |a funcién de FIM en fa
proteccidn contra la colonizacién de B. pertussis y la enfermedad leve.

Haemophilus influenzae tipo b: La respuesta al componente Hib de la vacuna es tipica de una respuesta
inmune T-dependiente con primera induccién y memoria inmunolégica. La actividad bactericida contra Hib
se demuestra en el suero luego de la inmunizacién y se correlaciona con la respuesta de anticuerpos anti-
PRP inducida por la vacuna conjugada contra Hib. En nifios 224 meses, los titulos de anticuerpos contra el
polisacarido capsular de Haemophilus influenzae tipo b (anti-PRP) 20,15 pg/ml luego de la inmunizacion
con una vacuna no conjugada contra PRP se correlacicnaren con proteccion contra ia enfermedad invasiva
por Haemophilus influenzae tipo b inmediatamente después de la inmunizacién, mientras que los titulos
21,0 pg/ml se correlacionaron con proteccion durante por lo menos un afio. Si bien se desconoce la
relevancia de los umbrales de 0,15 pg/m! y 1,0 pg/ml en cuante a la proteccién clinica luego de la
inmunizacion con vacunas conjugadas, estos niveles se han_utilizado para medir la respuesta de
anticuerpos a la vacunacién. En un estudio clinico de ACTACEL® realizado con 68 lactantes, luego de 3
dosis el 100% de los nifios vacunados desarrollaron titulos de anticuerpos protectores 20,15 pg/ml y el
95,3% desarrollaron titulos de anticuerpos protectores =1,0 pg/mi. Todos los nifios vacunados desarrollaron
niveles de anticuerpos protectores = 1,0 pg/ml luego de 4 dosis.

Duracion del efecto:

A fin de asegurar una proteccion dptima durante la nifiez, deberan administrarse 4 dosis consecutivas a los
2, 4, 6 y 15-18 meses de edad. Se requiere aplicar un refuerzo con una vacuna gue contenga difteria,
tétanos y pertussis acelular, con vacuna antipoliomielitica, a los 4 a & arios.

POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION:

Dosis recomendada °
E! calendario de vacunacion con ACTACEL” debera seguir las recomendaciones oficiales.

Para la inmunizacioén de rutina, se recomienda administrar ACTACEL® en una serie de 4 dosis, con una
dosis de ACTACEL® aplicada a los 2, 4, 6 y 15-18 meses de edad y concomitantemente con las demas
vacunas indicadas en las Recomendaciones oficiales locales para cada grupo etéreo.

Si por algin maotive se demora este calendario, se recomienda administrar 3 dosis con un intervalo de 2
meses entre cada una, seguidas por una cuarta dosis administrada aproximadamente de 6 a 12 meses
después de la tercera.

Siempre que sea posible, debera usarse ACTACEL® en las 4 dosis de la serie de vacunacién, dado que no
existen datos clinicos que respalden el uso de ACTACEL® con otra vacuna combinada autotizada de
-pertussis acelular en una secuencia mixta.

Se recomienda que los lactantes prematuros cuya condicion clinica sea satisfactoria se inmunicen con dosis

completa de vacuna a la misma edad cronolégica y siguiendoe el mismo calendario que los bebés nacidos a
término, cualquiera haya sido su peso al nacer.

No deben aplicarse dosis fraccionarias (<0,5 ml). No se ha determinado el efecto de las dosis fraccionarias
sobre la seguridad y |a eficacia.

ACTACEL® no debe administrarse a menores de 2 meses o mayores de 7 afios. (Ver Seccién
“INDICACIONES").

Administracion:

Inspeccionar la vacuna para detectar particulas extrafias y/o decoloracion antes de usar. Si existen tales
condiciones, el producto no debe administrarse.

Reconstitucién del producto liofilizado y extraccion del vial con tapén

Reconstituya el vial conteniendo Hib con el vial conteniendo Ja vacuna DTaP.

Desinfecte los tapones de los viales que contienen Hib y DTaP con un bactericida adecuado antes de la
reconstitucién.

No retire de ninguno de los viales los tapones ni los sellos de metal que los sujetan.

Agite con suavidad pero con firmeza el vial conteniendo la vacuna DTaP, retire ontenido completo de la
vacuna liguida e inyéctelo lentamente en el vial de liofilizade conteniendo Hib.

M J ROXAN EMILONE
DIRECTOR ECNICA
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Agite bien con un suave movimiento en espiral el vial que ahora contiene ACTACEL® hasta obtener una

suspension uniforme, turbia, de color blanco a blancuzco. ®
Retire el volumen total de vacuna combinada reconstituida. ACTACEL”™ debe utilizarse inmediatamente

después de la reconstitucion.
Consulte las figuras 1, 2, 3,4y 5.

INSTRUGCIONES PARA RECONSTITUIR EL VIAL CONTENIENDO LA VACUNA DTaP CON EL VIAL
CONTENIENDO Hib

Figura 1: Agite con suavidad el vial conteniendo la vacuna DTaP.

e IFigura 2: Retire por completo el contenido liquido.

s o1 |
“- = - ' Figura 3: Inserte la aguja de la jeringa a través del tapon del vial del componente liofilizado

de vacuna Hib e inyecte el liquido en el vial.

s & Figura 4: Agite el vial con un suave movimiento en espiral.

+
- - . Figura 5: Luego de la reconstitucion, retire de inmediato 0,5 ml de ACTACEL® y administrela
por via intramuscular. ACTACEL® debe utilizarse inmediatamente después de fa reconstitucion

Debe utilizarse una técnica aséptica.

Utilizar una jeringa y aguja separada estéril, o una unidad descartable estéril, por cada paciente individual, a
fin de evitar la transmision de enfermedades. Las agujas no deben volver a taparse, sino descartarse
siguiendo las pautas referidas a residuos de peligro biolégico.

Antes de la inyeccion, debera desinfectarse la piel del lugar donde se aplicara con un bactericida adecuado.
Administrar el volumen total de vacuna reconstituida por via intramuscular (IM).

En lactantes menores de un afio, la regién anterolateral del muslo constituye el mdsculo méas grande y es el
lugar preferente para la inyeccién. En nifios mayores, el musculo deltoides suele ser de un tamafio
suficiente para la inyeccién

CONTRAINDICACIONES:

Hipersensibilidad:
Siguiendo las recomendaciones nacionales, una reaccion de hipersensibilidad sistémica conocida a

cualquier componente de ACTACEL® o una reaccion con nesgo de vida luego de una administracién
anterior de la vacuna o de una vacuna que contenga uno o mas de [os mismos componentes constituyen
contraindicaciones para la vacunacion.

Dada !a incertidumbre sobre cual de los componentes de la vacuna podria ser el causante, no debe
administrarse ninguno de ellos. Como alternativa, estas perscnas podréan ser derivadas a un alergista para
su evaluacion si se considera continuar con la inmunizacion.

Trastornos neuroldgicos:
Los siguientes eventos constituyen contramdncamones para la administracion de cualquier vacuna gue

contenga pertussis, incluida ACTACEL®.

Encefalopatia (p. €j., coma, nivel de conciencia reducido, convulsiones prolongadas) ocurrida dentro de los
7 dias siguientes a una dosis anterior de una vacuna que contenga pertussis no atribuible a otra causa
identificable.

Trastorno neurolégico progresivo, incluides espasmos infantiles, epilepsia no controlada y encefalopatia
progresiva. La vacuna contra la pertussis no debe administrarse a personas que presenten estas afecciones
hasta tanto se haya establecido un régimen de tratamiento y la afeccion se haya estabilizado.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES:

Generales:
Antes de administrar ACTACEL®, los profesionales médicos deberan informar a los padres o tutores acerca
de los beneficios y riesgos de la inmunizacién, preguntar sobre el estado de salud reciente del vacunado,
revisar su historial en relacién con una posible hipersensibilidad a la vacuna ¢ a una vacuna similar, su
historial de inmunizaciones previas y la presencia de contraindicaciones a la inmunizacion, y asimismo
cumplir con cualquier requisito local referido a la informacion que deba suministrags s padres o tutores
antes de la inmunizacion y la importancia de completar la serie de inmunizacién.

aNla MONTEMILONE
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Es de suma importancia preguntar a los padres o tutores sobre cualquier signo o sintoma de reacciones
adversas luego de una dosis anterior de la vacuna. (Ver Secciones "CONTRAINDICACIONES" y

“REACCIONES ADVERSAS").

Los indices y la gravedad de los eventos adversos en personas vacunadas con toxoide tetanico estan
influidos por la cantidad de dosis anteriores y el nivel de antitoxinas preexistentes.
Al igual que con cualquier vacuna, es posible que ACTACEL® no proteja al 100% de las personas

vacunadas.

Las vacunas que contienen el antigeno de Hib no brindan proteccidn contra las infecciones causadas por
otros tipos de H. influenzae, ni contra la meningitis de otro origen.

En ninguna circunstancia la proteina tetanica que contienen las vacunas conjugadas que utilizan toxoide
tetanico como proteina portadora puede utilizarse para reemplazar la vacunacion antitetanica habitual.

Se han registrado reacciones edematosas que afectan a una o ambas extremidades inferiores luego de la
administracién de vacunas que contienen Haemophilus influenzae tipo b. Las reacciones de este tipo se
producen principaimente luego de una inyeccion primaria y se observan en las primeras horas siguientes a
la vacunacién. Entre los sintomas asociados se encuentran cianasis, enrojecimientc, purpura transitoria y
ilanto grave. En los casos informados, todos los eventos se resolvieron de manera espontanea sin secuelas

dentro de las 24 horas.

Se han asociado casos de celulitis inflamatoria sin infeccién bacteriana, somnclencia y fiebre elevada
(>40,5°C) con vacunas que contienen antigenos similares.

Precauciones relacionadas con la via de administracidn:

No administrar ACTACEL® mediante inyeccion intravascular: asegurarse de que la agufa no penetre un
vaso sanguineo.

No deben utilizarse las vias de administracion intradérmica ni subcutanea.

ACTACEL® no debe administrarse en las nalgas.

Enfermedad febril v aguda:
Se recomienda posponer la vacunacién en casos de enfermedad aguda o febril. No obstante, una

enfermedad con un nivel bajo de fiebre por lo general no es motivo para posponer la vacunacion.

Si se produce alguno de los siguientes eventos dentro del periodo especificado posterior a la administracién
de una vacuna contra la pertussis de célula entera o una vacuna gue contenga un compenente de pertussis
acelular, la decisidon de administrar ACTACEL®? debe basarse en una consideracion detaliada de los
beneficios potenciales y los posibles riesgos.

- Temperatura 240,5°C dentro de las 48 horas, no atribuible a otra causa identificable.

- Colapso o estado simiiar a un shock (episodio hipeténico-hiporreactivo) dentro de las 48 horas.

- Llanto persistente que dure 23 horas dentro de las 48 horas.

- Convulsiones con o sin fiebre dentro de los 3 dias.

Aspectos hematolégicos:
Dado que una inyeccién intramuscular puede causar un hematoma en ef lugar de la inyeccion, en personas

con trastornos del sangrado, como hemofilia o trombocitopenia, o en personas bajo terapia con
anticoagulantes, no debe administrarse una inyeccién intramuscular de ACTACEL® a tales personas a
menos que los beneficios potenciales compensen el riesgo de la administracion. 'Si se toma la decision de
administrar cualquier producto mediante inyeccidn intramuscular a estas personas, debera hacerse con
precaucion, tomando las medidas necesarias para evitar el riesgo de formacion de hematomas luego de la
inyeccion.

Aspectos inmunitarios:

Debera evaluarse la posibilidad de que se desarrollen reacciones alérgicas en personas sensibles a los
componentes de la vacuna. Pueden producirse reacciones de hipersensibilidad luego del uso de
ACTACEL® incluso en personas sin antecedentes de hipersensibilidad a los componentes del producto. Se
han informado casos de reacciones alérgicas o anafifacticas tras la administracion de preparados que
contienen toxoide diftérico o tetanico y/o antigenos pertissicos.

Debera estar disponible una solucién de clorhidrato de epinefrina (1:1.000) y otros agentes adecuados para
su uso inmediato en caso de producirse una reaccidn anafilactica o de hipersensibilidad aguda. Los
profesionales médicos deberan estar familiarizados con las recomendaciones actuales para el manejo
inicial de |a anafitaxis en ambientes no hospitalarios, incluido el manejo adecuado de las vias agreas.

De acuerdo a las normas nacionales, las personas inmunocomprometidas (ya sea por una enfermedad o
por un tratamiento) tal vez no desarrollen la respuesta inmunitaria esperada. De ser posible, deberd
considerarse demorar la vacunacion hasta tanto se complete el tratamiento inmunosupresor.

No obstante, se recomienda la vacunacion de personas con inmunodeficiencia crénica, como infeccian por
VIH, aun si la respuesta inmunitaria puede ser limitada.

Se han asociado reacciones anafilacticas, sarpullido y urticaria con vacunas que contienen antigenos
similares.

Aspectos neuroldgicos:
Si el SGB se manifesto dentro de las 6 semanas de administrada una vacuna anterior que contenia toxoide

tetanico, la decision de administrar ACTACEL® o cualguier vacuna gue contenga toxoide tetanico se basa
en una consideracion detallada de los beneficios potenciales y los posibles riesgos.

Se recomienda que, en el caso de lactantes o nifios que presenten un mayor riesgo de convulsiones que la
poblacién general, se les administre un antipirético adecuado (en la dosis recomendada en la informacion
sobre prescripcién del farmaco) al momento de inmunizarios con una vacuna gue contenga un componente
de pertussis acelular (incluida ACTACEL®) y durante las 24 horas siguientes, a fin de reducir la posibilidad
de fiebre luego de la vacunacion.

En raras ocasiones se producen episodios hipoténicos hiporreactives (HHE) tras la inmunizacion con
vacunas DTP que contienen pertussis de célula entera, y con una frecuencia todavia menor tras la
administracién de vacunas DTP que contienen pertussis acelular y vacunas DT. Un antecedente de HHE no
constituye una contraindicacion para el uso de vacunas de pertussis acelular, pero recomienda manejarse
con precaucion en estos casos.

Se han asociado convuisiones febriles, convulsiones (convulsiones parciales,
polirradiculopatias y enfermedades desmielinizantes (incluido el sindrome de G
que contienen antigenos similares.

kaques de grand mal),
Barre) con vacunas
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Embarazadas:
Esta vacuna no esta indicada para personas mayogres de 7 afios.

Madres en lactancia:
Esta vacuna no estd indicada para personas mayores de 7 afios.

Poblacidn pediatrica:
Debe considerarse el riesgo potencial de apnea y la necesidad de establecer un monitoreo respiratorio

durante 48-72 horas al administrar la serie de inmunizacion primaria a lactantes muy prematuros (nacidos a
las <28 semanas de gestacién), en particular para los que presenten antecedentes de inmadurez
respiratoria. Dado que el beneficio de la vacunacion es elevado en este grupo de lactantes, la vacunacién
no debe suspenderse ni demorarse

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS:

Interacciones entre la vacuna y otros farmacos; :
Los tratamientos inmunosupresores pueden interferir con el desarrollo de la respuesta inmunitaria
esperada. (Ver Seccion "ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES").

Administracién concomitante de vacunas

La administracién durante una misma visita del paciente fas vacunas a virus vivo e inactivadas de uso mas
extendido ha generado indices de seroconversion e indices de reacciones adversas similares a los
observados cuando las vacunas se administran por separado.

Las vacunas que se administren de manera simultanea se deben aplicar con jeringas separadas en lugares
de inyeccion separados. Se sugiere la administracion simultanea, en particular cuando exista |a
preocupacion de gue la persona no vuelva para una vacunacion posterior.

Segin recomendaciones nacionales, se recomienda la administracion simultanea de vacunas infantiles
como ACTACELS, Iz vacuna triple viral, [a vacuna contra la varicela, la vacuna antineumocdccica conjugada
y la vacuna contra la hepatitis B en nifios que tengan la edad recomendada para recibir estas vacunas y
que no presenten contraindicaciones.

ACTACEL® no debe mezclarse en la misma jeringa con otros preparados parenterales.

Interacciones entre la vacuna y analisis de laboratorio:

Se ha detectado antigenuria en algunos casos [uego de la administracion de una vacuna que contiene el
antigeno de Hib. Por lo tanto, es posible que la deteccién de antigenos en orina no tenga un valor
diagnastico definitivo de una enfermedad por Haemophilus influenzae tipo b sospechada en las dos
semanas siguientes a la inmunizacién.

REACCIONES ADVERSAS:

Reagciones adversas al firmaco en estudios clinicos:

Dado que los estudios clinicos se llevan a cabo en condiciones que varian ampliamente, los indices de
reacciones adversas observados en los estudios clinicos de una vacuna no pueden compararse
directamente con los indices de los estudios clinicos de otra vacuna, y probablemente no reflejen los
indices observados en la practica. No obstante, la informacion sobre reacciones adversas de los estudios
clinicos constituye una base para identificar los eventos adversos que parecen estar relacionados con el
uso de la vacuna y estimar los indices aproximados de tales eventos.

En un estudio clinico aleatorizado, multicéntrico, controlado y con ciego parcial realizado en Canada, se
incluyeron 545 nifios que habian recibido previamente una serie primaria a los 2, 4 y 6 meses de edad con
Hib [vacuna conjugada de Haemophilus b {conjugado con proteina tetanica)] y una de dos formulas distintas
de DTaP [vacuna adsorbida de loxoides diftérico y tetanico y pertussis acelular], administradas por
separado, y se les administraron las mismas vacunas a los 17 a 21 meses de edad en una sola inyeccion
de ACTACEL®, en la cual se reconstituyd Hib con DTaP, o bien con ambas vacunas administradas por
separado. La tnica diferencia entre las dos formulas de DTaP era la cantidad de los antigenos PT y FHA
gue contenia el componente pertissico: una tenia 10 pg de PT y 5 pg de FHA, mientras que la otra tenia 20
pg de ambos antigenos. La formula con menor contenido de antigencs se administrd a un total de 77 nifios,
27 de los cuales fueron inmunizados con las vacunas combinadas. La férmula con mayor contenido de
antigenos se administré a 468 nifios, 155 de los cuales recibieron las vacunas combinadas.

No se observaron diferencias estadisticamente significativas entre los indices de los eventos adversos en el
jugar de la inyeccion y sistémicos soficitados tras la vacunacion con cada una de las formulas de
ACTACEL® en comparacién con la administracién de Hib y DTaP por separado. Ademds, no se registraron
diferencias en los indices de eventos adversos observados con cada formula de ACTACEL®. No se
informaron casos de episodios de hipotonia-hiparrespuesta (EHH) en este estudio, ni tampoco eventos
adversos serios tras la vacunacion con ACTACEL® En la Tabla 1 se presenta un resumen de los indices de
eventos adversos en el lugar de la inyeccion y sistémicos solicitados que se observaron con cada férmula
de ACTACEL®.

Tabla 1: indices (%) de eventos adversos observadog dentro de las 72 horas siguientes a la
vacuhacion con ACTACEL” a los 17 a 21 meses en un estudio clinico realizado en Canada

Evento adverso | n =180
Reacciones en el lugar de la inyeccién
Enrojecimiento 37.8
Hinchazén 289
Sensibilidad 27,8
Reacciones sistémicas
Irritabitidad 333
Menor actividad 17.2
Menor ingesta 17.2
Llanto 13,9
Vémitos 56
Diarrea 11,7
Fiebre 32,8
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mientras que un grupo de control de 67 recibi6 las mismas vacunas administradas en lugares separados a
los 2, 4, 6 y 18 meses de edad. Los indices de reacciones en el lugar de la inyeccién fueron comparables ya
fuera que las vacunas se administraran combinadas como ACTACEL® o por separado como DTaP y Hib.
No se observaron eventos adversos serios durante este estudio. Los eventos adversos sistemicos fueron en
general leves. No se informaron casos de fiebre 240°C. Se informaron pocas reacciones sistémicas luego

de la cuarta dosis (Tabla 2).

Tabla 2: indices (%} de eventos adversos observados dentro de las 48 horas siguientes a la

vacunacion con ACTACEL" a los 2, 4, 6 v 18 meses en un estudio clinico realizado en Taiwan

Evento adverso 2 meses 4 meses 6 meses 18 meses
n==67 n =66 n =64 n=61
Reacciones en el lugar de la inyeccion
Enrojecimiento 19,4 10,6 15,6 0,0
Hinchazdn 224 16,7 7.2 0,0
Sensibilidad 28,4 13,6 15,6 0,0
Reacciones sistémicas
Irritabilidad 35,8 242 18,8 3,3
Menor actividad 6,0 30 1,6 0,0
Menor ingesta 20,9 10,6 10,9 1,6
Llanto 22,4 13,6 1.6 0,0
Vomitos 45 30 0,0 0.0
Diarrea 4,5 0,0 1.6 1,6
Fiebre 8,7 9.8 5,1 0,0

Datos de la experiencia posterior a [a comercializacién:

Los siguientes eventos adversos adicionales han sido informados espontaneamente durante el uso
posterior a la comercializacién de ACTACEL® en todo el mundo. Dado que estos eventos son informados
de manera voluntaria en una poblacién de tamanoc incierte, no siempre resulta posible estimar su frecuencia
de forma confiable o establecer una relacion causal con la exposicién a la vacuna. La decision de incluir
estos eventos en la informacion del prospecto se basod en uno o mas de los siguientes factores: 1) gravedad
del evento, 2) frecuencia de notificacion o 3) fuerza de la conexién causal con ACTACEL®.

Trastornos psiquiatricos
irritabilidad, gritos, llante prolongado o de tono agudo inusual, intranguilidad.

Trastornos del sistema nervioso
Episodios hipotdnicos hiporreactivos, hipotonia, encefalopatia.

Trastornos vasculares
Palidez.

Trastornos gastrointestinales
Nauseas.

Trastornos de la piel y los tejidos subcutaneos
Eritema, rash, prurito.

Trastornos generales y afecciones en el lugar de la administracion

Reacciones en el lugar de la inyeccion, que incluyen dolor e inflamacién; muy raramente, reacciones en ¢l
lugar de la inyeccion grandes, que incluyen hinchazén extensa en las extremidades gue puede extenderse
desde el lugar de la inyeccion hasta mas alla de una o ambas articulaciones.

Somnolencia, letargo.

SOBREDOSIS:

Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al Hospital mas cercano o comunicarse con los
Centros de Toxicclogia de:

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

Hospital A. Posadas: {011) 4654-6648/4658-7777.

Para consultas, puede comunicarse con el Departamento Médico de Sanoft Pasteur - Servicio de
Informacion sobre Vacunaciones (SIV) - (011) 4732-5800.

PRESENTACIONES:

- 1 vial liofilizado monodosis con Vacuna Conjugada de Haemophilus influenzae tipo b (conjugada a la
proteina tetanica) con 1 vial monodosis con una dosis de Vacuna Adsorbida de Componentes pertussicos
acelulares, Toxoides Diftérico y Teténico (Suspension inyectable).

- 5 viales liofilizados moncdosis con Vacuna Conjugada de Haemophilus influenzae tipo b (conjugada a la
proteina tetanica) con 5 viales monodosis con una dosis de Vacuna Adsorbida de Componentes
pertussicos acelulares, Toxoides Diftérico y Tetanico ( (Suspensién inyectable).

CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO:
Conservar entre +2°C y + 8°C {en refrigerador).

No congelar

Desechar el producto si ha estado expuesto a la congelacidn.

La vacuna debe usarse inmediatamente después de su reconstitucion,
Agitar antes de usar,

MANTENER FUERA DEL ALCANCE Y LA VISTA DE LOS NINOS
PERIODO DE VIDA UTIL: No usar después de fecha de vencimiento indicada en la caja.

Especialidad Medicinal Autorizada por el Ministerio de Salud
Certificado N° 47.869

Liofilizado elaborado por:
Sanofi Pasteur SA - Lyon, Francia
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Suspension elaborada por:
Sanofi Pasteur Limited — 1755 Steeles Avenue West, Toronto, Ontario, Canada M2R 3T4

Distribuido por:

Sanofi Pasteur Limited

1755 Steeles Avenue West,
Toronto, Ontario, Canada M2R 3T4

Importado por:

Sanofi Pasteur S.A.

Int. Tomkinson 2054 San Isidro - (B1642EMU) — Provincia de Buenos Aires

Direccion Técnica: Dra. Roxana Montemilone - Farmacéutica

Calle 8 N° 703 (esquina 5) — Parque Industrial Pilar — (1628) — Provincia de Buenos Aires

ARG 12/2014
Fecha de ditima revision:
Aprobado por Disposicion N°

AOXA TEMILONE
DIRE CRAITECNICA
APCDERNDA
SANUFI PASTEUR S, A.
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Proyecto de Informacién para el Pacieg"g‘

INFORMACION PARA EL PACIENTE T g s

ACTACEL®
VACUNA CONJUGADA DE HAEMOFHILUS INFLUENZAE TIPO B (CONJUGADA CON PROTEINA
TETANICA) RECONSTITUIDA CON VACUNA ADSORBIDA DE COMPONENTES PERTUSSICOS
ACELULARES, TOXOIDES DIFTERICO Y TETANICO
Suspension inyectable intramuscular

Industria de origen: Canadiense - Francesa Venta bajo receta

................

Importante: por favor lea esta Informacion para el Paciente.
Esta Informacién para el Paciente es un resumen y no incluye toda la informacion sobre ACTACEL®.
COMUNIQUESE CON SU MEDICO SI TIENE ALGUNA PREGUNTA SOBRE LA VACUNA.

Contenido de la Informacién para el Paciente:
1. COMPOSICION
¢ Cual es el ingrediente medicinal?
¢+ Cudles son los ingredientes no medicinales importantes?
2. ACERCA DE ESTA VACUNA.
¢Para qué se usa esta vacuna?
£ Qué hace la vacuna?
£Cuando no debe usarse la vacuna?
¢+ En qué forma de dosificacion se presenta?
3. ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES.
INTERACCIONES CON ESTA VACUNA.
5. USO ADECUADC DE ESTA VACUNA.
Dosis habitual.
Scbredosis.
Dosis salteada.
EFECTOS SECUNDARIOS Y COMO MANEJARLOS.
£ COMO ALMACENARLA?

MAS INFORMACION.
INFORMACION EXCLUSIVA PARA LOS PROFESIONALES DE LA SALUD

&

LK N@

1. COMPOSICION

¢ Cudl es el ingrediente medicinal?

Cada dosis de 0,5 ml de ACTACEL® contiene Polisacarido capsular purificado Polirribosil-ribitol-fosfato
(PRP) de Haemophilus influenzae tipo b 10 ug {conjugado a 18-30 pg de protefna tetanica), Toxoide
diftérico =30 Ul; Toxoide tetanico >40 Ul; Pertussis acelular [Toxoide pertussico (TP) 10 pg, Hemaglutinina
filamentosa (HAF) 5 ug, Fimbrias (FIM 2 y 3) 5 ug y Pertactina (proteina 68kDa) 3 ug].

s Cuales son los ingredientes no medicinales importantes? ‘
Tris (trametamol); Sacarosa; Adyuvante fostato de aluminio, 2-fenoxietanol; Agua para inyectables.

Contiene trazas de formaldehido y glutaraldehido (residuales del proceso de elaboracion).

2. ACERCA DE ESTA VACUNA:

¢Para qué se usa esta vacuna?

ACTACEL® es una vacuna que se utiliza para ayudar a prevenir la difleria, el tétanos, la pertussis 6 tos
ferina y las infecciones invasivas por Haemophilus influenzae tipo b (Hib). Esta vacuna puede administrarse
a nifios a partir de los 2 meses de edad. También puede aplicarse como refuerzo a nifios de hasta 7 afios.

La mayoria de los nifios vacunados con ACTACEL® produciran anticuerpos suficientes para protegerlos
contra estas cuatro enfermedades. No obstante, al igual que con todas las vacunas, no puede garantizarse
una proteccion del 100%.

¢:Qué hace la vacuna?

ACTACEL® hace que el cuerpo produzca su propia proteccién natural contra difteria, el tétanos, la pertussis
6 tos ferina y las infecciones invasivas por Hib. Después de que su hijo reciba la vacuna, su cuerpo
comenzara a producir sustancias llamadas anticuerpos. Los anticuerpos ayudan a que el cuerpo combata
las enfermedades. Si una persona vacunada entra en contacto con alguno de los gérmenes que causan
estas enfermedades, su cuerpo por lo general estara listo para destruirlo.

¢ Cuando no debe usarse la vacuna?

«  No administre ACTACEL® a un nifio que tenga una alergia a cualquier componente de la vacuna o que
haya experimentado una reaccion alérgica grave luego de recibir una vacuna que contenia
componentes similares.

« No administre ACTACEL® a una persona que haya sufrido un trastorno grave del sistema nervioso en
los 7 dias siguientes a recibir una vacunacion anterior contra la pertussis tos ferina. En caso de
trastorno progresivo del sistema nervioso o epilepsia no controlada, la vacunacion podra considerarse
sblo después de que se haya establecido un tratamiento y la afeccién se haya estabilizado.

¢En qué forma de dosificacion se presenta?

ACTACEL® se presenta en un estuche con dos viales: 1 vial liofilizade monodosis con Vacuna Conjugada
de Haemophilus influenzae tipo b (conjugada a la proteina ieténica} y 1 vial monodosis con una dosis de
Vacuna Adsorbida de Componentes pertassicos acelulares, Toxoides Diftérico y Tetanico (Suspension
inyectable), que luego se combinan y se inyectan en un masculo.

ROXANA M EMILONE
DIRECTORA ITECNICA
APODERADA
SANUFI PASTEUR S. A
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3. ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES = et

Si su hijo tiene alguna de las siguientes afecciones, hable con su médico ANTES de que reciba ACTACEL®:
« Fiebre alta o enfermedad grave. Espere hasta que el nifio mejore para administrar la vacunacion.

« Alergia a cualquier componente de la vacuna.

« Evento adverso grave del sistema nervioso luego de una vacunacion anterior contra pertussis o
tos ferina.

« Enfermedades del sistema inmune o tratamiento médico que afecta el sistema inmune. Es posible
que la vacuna le brinde a su hijo un menor nivel de proteccion que a las personas con un sistema inmune
sano. De ser posible, posponga la vacunacién hasta que haya completado el tratamiento.

» Trastorno del sangrado o administracién de medicamentos anticoagulantes. Informe sobre la
afeccion de su hijo a la persona que le administra la inyeccién. La inyeccion debe administrarse con cuidado
para evitar un sangrado excesivo.

« Mayor riesgo de convulsiones que la poblacién general. Podra administrarse a su hijo un
medicamento para bajarle la fiebre.

« En los nifios nacidos muy prematuramente (a las 28 semanas de gestacidn o antes) se pueden preducir
intervalos entre respiraciones mas largos de lo normal durante 2-3 dias postericres a la vacunacion

« Si ha tenido sindrome de Guillain-Barré (pérdida temporaria de movimientos y sensibilidad) o neuritis
braguial (pérdida de movilidad, dolor y entumecimiento en el brazo y el hombro) después de la
administracion de una vacuna que contenga toxoide tetanico. En este case su médico evaluara la decision
de administrar ACTACEL® a su hijo.

» Se han registrado reacciones edematosas que afectan a una o ambas extremidades inferiores luego de la
administracion de vacunas que contienen Haemophilus influenzae tipo b. Las reacciones de este tipo se
producen principalmente luego de una inyeccion primaria y se observan en las primeras horas siguientes a
la vacunacion. Entre los sintomas asociados se encuentran cianosis, enrojecimiento, purpura transitorio y
llanto grave. En los casos informados, todos los eventos se resolvieron de manera espontanea sin secuelas
dentro de las 24 horas.

» Se han asociado casos de celulitis inflamatoria sin infeccién bacteriana, somnolencia y fiebre elevada
(>40,5° C) con vacunas que contienen antigenos similares.

4. INTERACCIONES CON ESTA VACUNA

ACTACEL® puede ser administrada al mismo tiempo que la vacuna tripie viral, la vacuna contra varicela, la
vacuna antineumococcica conjugada y la vacuna contra la hepatitis B, pero utilizando sitios de inyeccion
separados.

NO MEZCLE la vacuna ACTACEL® con otras vacunas o productos medicinales en la misma jeringa.

5. USO ADECUADO DE ESTA VACUNA

Dosis habifual: .

Una dosis de 0,5 ml esta recomendada para la inmunizaciéon de rutina en lactantes a los 2, 4, 6 y 15-18
meses de edad, y en nifios hasta su 7° cumpleafios.

La vacunacion debe administrarse en un miscule, preferentemente en el muslo a los nifios menores de un
afio. En nifios mayores de un afio de edad, el hombro es el lugar preferente, dado que una aplicacion en el
muslo puede causar renguera debida al dolor muscular. .

Sobredosis:

Ante la eventualidad de una sobredosificacién, concurrir al Hospital mas cercano o comunicarse coh los
Centros de Toxicologia de:

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

Hospital A. Posadas: (011) 4654-6648/4658-7777.

Para consultas, puede comurnicarse con el Departamento Médico de Sanofi Pasteur - Servicio de
Informacion sobre Vacunaciones {SIV) - (011) 4732-5800

Dosis salteada:

Si la inmunizacion se demora por cualquier motivo, el calendario recomendado es el siguiente:
e 3 dosis de 0,5 ml con un intervalo de 2 meses entre cada una.

e una cuarta dosis administrada de 6 a 12 meses después de la tercera

6. EFECTOS SECUNDARIOS Y COMO MANEJARLOS

Una vacuna, al igual que cualguier medicamento, puede causar efectos secundarios. Hasta la tercera parte
de los nifios que reciben ACTACEL® pueden presentar efectos secundarios leves como enrojecimiento,
hinchazan o sensibilidad alrededor del lugar de la inyeccian. Otras reacciones comunes son fiebre, vomitos,
diarrea, aumento del llanto, irritabilidad, menor actividad y menor ingesta.. Estos efectos secundarios son
por io general leves y no duran mas de 3 a 4 dias. Las reacciones graves, como por ejemplo fiebre elevada
o reacciones alérgicas graves, son muy inusuales.

Otros efectos secundarios, que fueron informados espontdneamente y cuya frecuencia es incierta, son:
Trastornos psiquiatricos

Irritabilidad, gritos, llante prolongado o de tono agudo inusual, intranquilidad.

Trastornos del sistema nervioso

Episodios hipotdnicos hiparreactivos, hipotonia, encefalopatia.

Trastornos vasculares

Palidez.

Trastornos gastrointestinales

Nauseas.

Trastornos de la piel y 1os tejidos subcutaneos

Eritema, rash, prurito.

Trastornos generales y afecciones en el lugar de la administracion

Reacciones en el ugar de la inyeccion, que incluyen doior e inflamacion; muy raramente, reacciones en el
lugar de ta inyeccién grandes, que incluyen hinchazén extensa en las extremidades que puede extenderse
desde el lugar de la inyeccion hasta mas alla de una o ambas articulaciones.
Somnolencia, letargo.
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Avise a su médico, enfermera o farmacéutico lo antes posible si su hijo no se siente bien luego de recibir
ACTACEL®.

Los efectos secundarios graves san muy inusuales.

Esta no es una lista completa de los efectos secundarios. En caso de producirse un efecto inesperado con
la administracion de ACTACEL®, comuniguese con su médico, enfermera o farmacéutico a la brevedad.

7. :COMO ALMACENARLA?
Conserve la vacuna en un refrigerador entre +2°c y +8°C. No congelar. Descarte el producto si quedd

expuesto a congelacion.
No usar pasada la fecha de vencimiento.
MANTENER FUERA DEL ALCANCE Y LA VISTA DE LOS NINOS.

8. MAS INFORMACION :

“Ante cualquier inconveniente con el producto el paciente puede ffenar la ficha que esta en la Pagina Web
de fa ANMAT: hitp//www.anmat.gov.arffarmacovigilancia/Notificar.asp o lamar a ANMAT responde 0800-
333-1234"

Especialidad Medicinal Autorizada por el Ministerio de Salud — Certificado N° 47.869

Liofilizado elaborado por:
Sanofi Pasteur SA - Lyon, Francia

Suspensidn elaborada por
Sanofi Pasteur Limited — 1755 Steeles Avenue West, Toronto, Ontario, Canada M2R 3T4

Distribuido por:

Sanofi Pasteur Limited

1755 Steeles Avenue West, Toronto, Ontario, Canada M2R 3T4

Importado por:

Sanofi Pasteur S.A.

Int. Tomkinson 2054 San Isidro - (B1642EMU} — Provincia de Buenos Aires

Direccién Técnica: Dra. Roxana Montemilone - Farmacéutica

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

ARG 12/2014
Fecha de dftima revisién:
Aprobado por Disposicién N°

9. INFORMACION EXCLUSIVA PARA LOS PROFESIONALES DE LA SALUD

Administracién:

Inspeccionar la vacuna para detectar particulas extrafias y/o decoloracion antes de usar. Si existen tales
condiciones, el producto no debe administrarse.

Reconstitucion del producto liofilizado y extraccién del vial con tapén

Reconstituya el vial contenienda Hib con el vial conteniendo la vacuna DTaP.

Desinfecte los tapones de los viales que | contienen Hib y DTaP con un bactericida adecuado antes de la
reconstitucion.

No retire de ninguno de los viales los tapones ni los sellos de metal que los sujetan.

Agite con suavidad pero con firmeza el vial conteniendo la vacuna DTaP, retire el contenido completo de la
vacuna liquida e inyéctelo lentamente en el vial de liofilizado conteniendo el Hib.

Agite bien con un suave movimiento en espiral el vial que ahora contiene ACTACEL® hasta obtener una
suspension uniforme, turbia, de color blanco a blancuzco.

Retire el volumen total de vacuna combinada reconstituida. ACTACEL® debe utilizarse inmediatamente
después de la reconstitucion.
Debe utilizarse una técnica aséptica.

Utilizar una jeringa y aguja separada estéril, o una unidad descartable estéril, por cada paciente individual, a
fin de evitar la transmision de enfermedades. Las agujas no deben volver a taparse, sino descartarse
siguiendo las pautas referidas a residuos de peligro biologico.

Antes de la inyeccion, debera desinfectarse la piel del lugar donde se aplicara con un bactericida adecuado.

Administrar el volumen total de vacuna reconstituida por via intramuscular {IM).

En lactantes menores de un afo, la regién anterolateral del muslo constituye el musculo mas grande y es el
lugar preferente para la inyeccion. En nifios mayores, el misculo deltoides suéle ser de un tamario

suficiente para la inyeccién.

ROXANA MONIEMILONE
DIRECTQGRA TECNICA
APODERADA
SANUFI PASTEUR 8. A,
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