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BUENOS AIRES, 0 2 JUL 2010

Visto el Expediente N° 1-0047-0000-022183-09-5 del Registro de esta
Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos v Tecnologia Médica(ANMAT),

y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones SANOFI PASTEUR S.A. en
representacion de SANOFI PASTEUR, INC (EE.UU.) solicita se autorice la inscripcion
ert el Registro de Especialidades Medicinales (en adelante REM) de esta Administracion
Nacional, de la vacuna ANTIMENINGOCOQCCICA POLISACARIDA CONTRA
SEROGRUPOS A, C, Y Y W-135 CONJUGADA CON TOXOIDE DIFTERICO.

Que lo solicitado se encuadra en la Disposicion N° 705/05 la cual se
aplicara a las tramitaciones de solicitudes de inscripcion de vacunas.

Que dicha norma fija los requisitos cientificos y técnicos requeridos para
acreditar en forma fehaciente la calidad, eficacia y seguridad de las vacunas sometidas al
tramite de autorizacidon de comercializacion a través de su inscripcion en el Registro de
Especialidades Medicinales.

Que como antecedente el mencionado producto cuenta con la aprobacion de
autoridades sanitarias como la US FDA bajo el nombre comercial MENACTRA,

A, inyeccion intramuscular.
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Que las actividades de elaboracion y comercializacién de especialidades
medicinales se encuentran contempladas por la Ley 16463 y los Decretos 9763/64,
1890/92 y 150/92 (T.O. Decreto 177/93), y normas complementarias.

Que consta la evaluacidon técnica producida por el Departamento de
Registro.

Que consta la evaluacidn técnica producida por el Instituto Nacional de
Medicamentos (INAME), en la que informa que: a) El producto estudiado encuadra en la
definicion de especialidad medicinal, contemplada por la norma legal vigente, seglin
consta en su informe; b) El producto estudiado reune los requisitos técnicos que
contempla la norma legal vigente, c) El establecimiento declarado demuestra aptitud para
el control de calidad del producto cuya inscripcidn en el Registro se solicita.

Que respecto de la informacién preclinica dicho instituto ha emitido el
informe de fecha 25/2/2010, considerada aceptable,

Que consta la evaluacion técnica producida por la Direccion de
Evaluacion de Medicamentos (DEM), la que informa que el producto a registrar se trata
de una vacuna que estd indicada para la inmunizacion activa de personas de 2 a 55 afios
de edad, para la prevencion de la enfermedad meningocdccica invasiva causada por los
serogrupos A, C, Y y W-135 de N. Meningitidis; no est4 indicada para la prevencion de
meningitis causada por otros microorganismos o para la prevencién de la enfermedad
invasiva causada por el serogrupo B de N. Meningitidis; no esta indicada para el
tratamiento de infecciones meningocdccicas ni para la inmunizacion contra la difteria.

/. Ademds puede no proteger al 100% de las personas.
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Que asimismo la firma SANOFI PASTEUR S.A. se compromete ante esta
ANMAT, mediante los planes de vigilancia post comercializacion de ts. 1874 y siguientes,
a notificar los efectos adversos que pudieran presentarse, segun lo establecido en la
Normas Nacionales de vacunacion cumpliendo con el formulario de notificacion ESAVL

Que los datos identificatorios caracteristicos a ser transcriptos en los
provectos de la Disposicion Autorizante y del Certificado correspondiente han sido
convalidados por las areas técnicas precedentemente citadas.

Que la Direccion de Asuntos Juridicos de esta Administracién Nacional,
dictamina que se ha dado cumplimiento a los requisitos legales y formales que contempla
la normativa antes mencionada.

Que corresponde autorizar la inscripcién en el REM de la especialidad
medicinal objeto de la solicitud.

Que se actua en virtud de las facultades conferidas por los Decretos N°

1490/92 y N° 425/10.

Por ello;
El INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:
ARTICULO 1°- Autorizase la inscripcién en el Registro Nacional de Especialidades
Medicinales { REM ) de la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y

Tecnologia Médica de la especialidad medicinal de nombre comercial MENACTRA y
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nombre/s genérico/s VACUNA ANTIMENINGOCOCCICA POLISACARIDA CONTRA
SEROGRUPOS A, C; Y Y W-135 CONJUGADA CON TOXOIDE DIFTERICO. ,la que
serd elaborada en la Republica Argentina, de acuerdo a lo solicitado, en el tipo de Tramite
N° 1.2.4., por SANOFI PASTEUR S.A. en representacion de SANOFI PASTEUR, INC
(EE.UU.), con los Datos Identificatorios Caracteristicos que figuran como Anexo [ de la
presente Disposicion y que forma parte integrante de la misma.

ARTICULO 2° - Autorizanse los textos de los proyectos de rétulo/s y deprospecto/s,
figurando como Anexo II de la presente Disposicion y que forma parte integrante de la
misma.

ARTICULO 3° - Extiéndese, sobre la base de lo dispuesto en los Articulos precedentes, el
Certificado de Inscripcion en el REM, figurando como Anexo III de la presente
Disposicidn y que forma parte integrante de la misma.,

ARTICULO 4° - En los rotulos y prospectos autorizados deberd figurar la leyenda:
ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD

CERTIFICADO N° , con exclusidn de toda otra leyenda no contemplada en

la norma legal vigente.

ARTICULQO 5° Con caracter previo a la comercializacion del producto cuya inscripeidon
se autoriza por la presente disposicidn, el titular del mismo deberd notificar a esta
Administracion Nacional la fecha de inicio de la elaboraciéon o importacion del primer lote
a comercializar a los fines de realizar la verificaciéon técnica del cumplimiento de las

Buenas Practicas de Fabricacién, consistente en la constatacién de la capacidad de

,H produccién y de control correspondiente segiin Disposicion ANMAT N° 2819/04, de la o
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las plantas en la que se realicen, a criterio de esta Administracién, los procesos de
elaboracion criticos.

ARTICULO 6° - La vigencia del Certificado mencionado en el Articulo 3° serd por cinco
(5) ahos, a partir de la fecha impresa en el mismo.

ARTICULO 7° - Establécese que la firma SANOFI PASTEUR S.A., debera dar
curaplimiento a las obligaciones asumidas ante esta ANMAT en los planes de vigilancia
post comercializacion de fs. 1874 y realizar todas los estudios y las actividades de
farmacovigilancia adicionales contenidas en el Plan de Farmacovigilancia, de acuerdo al
plan de minimizacion de riesgos de la compaiiia, cuyos resultados deberan ser presentados
ante ¢l Departamento de Farmacovigilancia de la Direccion de Evaluacion de
Medicamentos.

ARTICULO 8° - Registrese. Inscribase en el Registro Nacional de Especialidades
Medicinales al nuevo producto. Por Mesa de Entradas notifiquese al interesado,
haciéndole entrega de la copia autenticada de la presente Disposicion, conjuntamente con
sus Anexos I, II, y Il . Girese al Departamento de Registro a los fines de confeccionar el

legajo correspondiente; cumplido, archivese.

EXPEDIENTE N°®:1-0047-0000-022183-09-5
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DISPOSICION N°:
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ANEXO 1

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS

De la ESPECIALIDAD MEDICINAL inscripta en el REM mediante DISPOSICION

ANMAT N® 3 4 7 0

Nombre comercial: MENACTRA

Nombre/s genérico/s: VACUNA ANTIMENINGOCOCCICA POLISACARIDA CONTRA
SEROGRUPOS A, C, Y Y W-135 CONJUGADA CON TOXOIDE DIFTERICO.

Forma/s farmacéutica/s: SOLUCION INYECTABLE.

Industria: Estadounidense.

Nombre o razén social de los establecimientos elaboradores: Sanofi Pasteur Inc.

Domicilio de los establecimientos elaboradores: Discovery Drive- Swiftwater PA 18370 —
ESTADOS UNIDOS.

Domicilio de los laboratorios de control de calidad propio: Calle 8 y 5
Parque Industrial Pilar, Prov. de Buenos Aires.

Pais de procedencia: ESTADOS UNIDOS.

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicion se detallan a

continuacion:

Forma farmacéutica: SOLUCION INYECTABLE.




.
1
t

.

“2010 Ao del Bicentenario de la Revolucion de Mayo™
Wintsteris de Salud

Seeetods oo Pl 3470

Begalacion e Tnstiatoc
AUNWAT

Nombre Comercial: MENACTRA .

Clasificacion ATC: JOTAH

Indicacion/es autorizada/s: esta indicada para la inmunizacién activa de personas de 2 a 55
aiios de edad, para la prevencion de la enfermedad meningococcica invasiva causada por los
serogrupos A, C, Y y W-135 de N. meningitidis. No esta indicada para la prevencion de la
enfermedad meningocdccica invasiva causada por ¢l serogrupo B de N. Meningitidis. No esta
indicada para el tratamiento de infecciones meningococicas ni para la inmunizacion contra la
difteria. Ademas, puede no proteger al 100% de las personas.

Concentracion/es: 4 MCG/DOSIS de POLISACARIDO (CONJUGADO MONOVALENTE)
MENINGOCOCCICO SEROGRUPO A, 4 MCG/DOSIS de POLISACARIDO
(CONJUGADO MONOVALENTE) MENINGOCOCCICO SEROGRUPO €, 4
MCG/DOSIS de POLISACARIDO (CONJUGADO MONOVALENTE)
MENINGOCOCCICO SEROGRUPO Y, 4 MCG/DOSIS de POLISACARIDO
(CONJUGADO MONOVALENTE) MENINGOCOCCICO SEROGRUPO W-135.

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual :

Cienérico/s: POLISACARIDO (CONJUGADO MONOVALENTE) MENINGOCOCCICO
SEROGRUPO A 4 MCG/DOSIS, POLISACARIDO (CONJUGADO MONOVALENTE)
MENINGOCOCCICO SEROGRUPO € 4 MCG/DOSIS, POLISACARIDO (CONJUGADO
MONOVALENTE)  MENINGOCOCCICO SEROGRUPO Y 4  MCG/DOSIS,
POLISACARIDO (CONJUGADO MONOVALENTE) MENINGOCOCCICO

SEROGRUPO W-135 4 MCG/DOSIS.

/
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Excipientes: CLORURO DE SODIO 4,35 (0.85%) MG, FOSFATO DE SODIO DIBASICO
ANHIDRO 0,348 (10 MM) MG, FOSFATO DE SODIO MONOBASICO
MONOHIDRATADO 0,352 (10 MM) MG, PROTEINA DE TOXOIDE DIFTERICO
(PROTEINA PORTADORA) 48 MCG/DOSIS.

Origen del producto: Biotecnolégico.

Fuente de obtencion de la/s materia/s prima/s utilizada/s, para productos de origen biolégico ¢
biotecnolégico:  ANTIGENOS DE POLISACARIDO CAPSULAR DE NEISSERIA
MENINGITIDIS SEROGRUPOS A, C, Y Y W-135 CONJUGADO EN FORMA
INDIVIDUAL A LA PROTEINA DEL TOXOIDE DIFTERICO.

Via/s de administracion: INTRAMUSCULAR.

Envase/s Primario/s: FRASCO AMPOLLA DE VIDRIO (I) INCOLORO CON TAPON
ELASTOMERICO.

Presentacion: ESTUCHE CON 5 VIALES MONODOSIS.

Contenido por unidad de venta: ESTUCHE CON 5 VIALES MONODOSIS.

Periodo de vida Util: 18 meses.

Forma de conservacion: NO CONGELAR,; desde: 2 °C. hasta: 8 °C.

Condicion de expendio: BAJO RECETA.

Nombre o razdn social de los establecimientos elaboradores: Sanofi Pasteur Inc.

Domicilio de los establecimientos elaboradores: Discovery Drive- Swiftwater PA 18370 —
ESTADOS UNIDOS.

Domicilio de los laboratorios de control de calidad propio: Calle 8 y 5
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Parque Industrial Pilar, Prov. de Buenos Aires.
Pais de procedencia: ESTADOS UNIDOS.

DISPOSICION N°;

56470
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ANEXO I

TEXTO DEL/LOS ROTULO/S Y PROSPECTO/S AUTORIZADO/S
De la ESPECIALIDAD MEDICINAL inscripta en ¢l REM mediante

DISPOSICION ANMAT N°: 7 0

Dr. CARJL.OS CHIALE
INTERVENTOR
AMNM.AT.
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Proyecto de rétulo

MENACTRA
VACUNA ANTIMENINGOCOCCICA POLISACARIDA CONTRA SEROGRUPOS
A, C,Y y W-135 CONJUGADA CON TOXOIDE DIFTERICO i
Solucién Inyectable para administracion intramuscular

Industria de origen: Estados Unidos de Norteamérica Venta Bajo Receta

Estuche con 5 viales monodosis

COMPOSICION: Cada dosis de 0,5 ml de vacuna contiene:

Polisacérido (conjugado monovalente) meningocéecico Serogrupo A ............ 4 pg / dosis
Polisacérido{conjugado monovalente) meningocéceico Serogrupo C............. 4 pg / dosis
Polisacarido {conjugado monovalente) meningocdccico Serogrupo Y............. 4 pg / dosis

Polisacérido {conjugado monovalente) meningococcico Serogrupo W-135 ... 4 pg /dosis

Proteina de toxoide difiérico (proteina portadora) ............ccovceveren.. 48 g / dosis *
Cloruro de Sodio ** .......... et 4,35 ME (0,85 %)
Fosfato de Sodio dlbéswo anhldro"‘*" tirmi et e eeeemmesrnnre s e s aeneeeeee 0,348 mg (10 mM)
Fosfato de Sodio monobésico monohidrato ***...............cccrvninennn. 0,352 mg (10 mM)

* La cantidad de toxoide difiérico es aproximada y depende de la proporcion entre el
polisacdrido confugado y la proteina.

** En solucion salina fisiolégica al 0,85% y en solucion salina fosfato tamponada de 0.5 M
con pH de 6,8.

*** En solucion salina fosfato tamponada de 0,5 M con pH de 6.8.

POSOLOGIA Y MODO DE EMPLEO: Leer el prospecto interno

CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO
Conservar entre +2° y +8°C. NO CONGELAR. No debe utilizarse el producto si se expuso a

congelacién. No utilizar luego de la fecha de vencimiento.

PERIODO DE VIDA UTIL

No usar luege de la fecha de vencimiento indicada en el estuche.
MANTENER FUERA DEL ALCANCE Y LA VISTA DE LOS NINOS

Especialidad Medicinal Autorizada por el Ministerio de Salud
Certificado N°

Elaborado por: Sanofi Pasteur Inc. Discovery Drive, Swiftwater PA 18370, EE.UU.

Importado y distribuido por:

AVENTIS PASTEUR S.A.

Tomkinson 2054 (B1642EMU) San Isidro - Pcia. de Buenos Aires
Direccién Técnica: Dra. Roxana MONTEMILONE - Farmacéutica

Calle 8 N° 703 (entre calles 3 y 8) — Parque lnduaf\’ilar - Pcia. de Buenos Aires.

12/2009 ﬂ ZZL I
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Provecto de ritulo

MENACTRA
VACUNA ANTIMENINGOCOCCICA POLISACARIDA CONTRA SEROGRUPOS
A,C, Yy W-135 CONJUGADA CON TOXOIDE DIFTERICO
Solucién Inyectable para administracién intramuscular

Industria de origen: Estados Unidos de Norteamérica Venta Bajo Receta
Estuche con 5 viales monodosis

COMPOSICION: Cada dosis de 0,5 m! de vacuna conticne:

Polisacdrido (conjugado monovalente) meningocdccico Serogrupo A ............ 4 pg/ dosis
Polisacando{conjugado monovalente) meningocdccico Serogrupo C............. 4 nug/ dosis
Polisacérido (conjugado monovalente) meningocdecico Serogrupo Y........... 4 ug/ dosis

Polisacarido {conjugado monovalente) meningocdecico Serogrupo W-135 ... 4 g /dosis

Proteina de toxoide diftérico (proteina portadora) .........ccoceecceee... 48 pg / dosis *
Cloruro de Sodio ** ........ rrenveeirssirreenamenieeenenrneneenens 4,33 Mg (0,85 %)
Fosfato de Sodio dlbaswo anhldro*** et e eneennens 0,348 mg (10 mM)
Fosfato de Sodio morobasico monchidrato **‘ cecerer v erreeiereeeennnes 0,352 mg {10 mM)

* La cantidad de toxoide difiérico es aproximada y depende de la proporcicn entre el
polisacdrido conjugado y la proteina.
** En solucion salina fisioldgica al 0,85% y en solucién salina fosfato tamponada de 0.5 M

con pH de 6,8.
¥** En solucion salina fosfato 1amponada de 0,5 M con pH de 6,8.

POSOLOQGIA Y MODO DE EMPLEQ: Leer el prospecto interno

CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO
Conservar entre +2° y +8°C. NO CONGELAR. No debe utilizarse el producto si se expuso a

congelacion, No utilizar luego de la fecha de vencimiento.

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

MANTENER FUERA DEL ALCANCE Y LA VISTA DE LOS NINOS

Especialidad Medicinal Autorizada por el Ministerio de Salud
Certificado N°

Elaborado por: Sanofi Pasteur Inc. Discovery Drive, Swiftwater PA 18370, EE.UU.

Importado y distribuido por:

AVENTIS PASTEUR 8.A.

Tomkinson 2054 (B1642EMU) San Isidro - Pcia. de Buenos Aires

Direccién Técnica: Dra. Roxana MONTEMILONE - Farmacéutica

Calle 8 N° 703 (entre calles 3 y 8) — Parque Industrial Pilar - Pcia. de Buenos Aires.

12/2009 -
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Proyecto de rétulo

MENACTRA
VACUNA ANTIMENINGOCOCCICA POLISACARIDA CONTRA SEROGRUPOS
A,C, Y y W-135 CONJUGADA CON TOXOIDE DIFTERICO
Solucién Inyectable para ad ministracion intramuscular

Industria de origen: Estados Unidos de Norteamérica Venta Bajo Receta
Estuche con 5 viales monedosis

COMPOSICION: Cada dosis de 0,5 ml de vacuna contiene:

Polisacérido (conjugado monovalente) meningocéecico Serogrupo A ............ 4 pg / dosis
Polisacdrido{conjugado monovalente) meningocdecico Serogrupo C............. 4 ng / dosis
Polisacdrido (conjugado monovalente) meningocdccico Serogrupo Y .....c...... 4 pg / dosis

Polisacérido (conjugado monovalente) meningocéecico Serogrupo W-135 ... 4 pg /dosis

Proteina de toxoide diftérico (proteina portadora) ..........ccouereueeee.. 48 g / dosis *
Cloruro de Sodio ** ........ rereererrer e 4,35 mg (0,85 %)
Fosfato de Sodio dlbésmo anhldro*""' st st esnes s 0,348 mg (10 mM)
Fosfato de Sodio monobésico monohidrato ""“‘ verreens s acrrvennnnnenens 0,352 mg (10 mM)

* La cantidad de toxoide difiérico es aproximada y depende de la proporcion entre el
polisacdrido conjugado y la proteina.

** En solucion salina fisiologica af 0,85% y en solucién salina_fosfato tamponada de 0,5 M
con pH de 6,8.

¥ By solucion salina fosfato tamponada de 0,5 M con pH de 6,8.

POSOLOGIA Y MODO DE EMPLEQ: Leer el prospecto interno

CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO
Conservar entre +2° y +8°C. NO CONGELAR. No debe utilizarse el producto si se expuso a

congelacion. No utilizar luego de la fecha de vencimiento.

PERIODO DE UTIL,

No usar luego de la fecha de vencimiento indicada en el estuche.
MANTENER FUERA DEL ALCANCE Y LA VISTA DE LOS NINOS

Especialidad Medicinal Autorizada por el Ministerio de Salud
Certificado N°

Elaborado por: Sanofi Pasteur Inc. Discovery Drive, Swiftwater PA 18370, EE.UU.

Importado y distribuido por:

AVENTIS PASTEUR S A,

Tomkinson 2054 (B1642EMU) San Isidro - Peia. de Buenos Aires

Direccién Técnica: Dra. Roxana MONTEMILONE - Farmacéutica

Calle 8 N° 703 (entre calles 3 y 8) — Parque Industrial Pilar - Pcia. de Buenos Aires.

12/2009 —
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Provecto de prospecto

MENACTRA |
VACUNA ANTIMENINGOCOCCICA POLISACARIDA CONTRA SEROGRUPOS
A, C, Y y W-135 CONJUGADA CON TOXOIDE DIFTERICO
Solucién Inyectable para administracién intramuscular

Industria de erigen: Estados Unidos de Norteamérica Venta Bajo Receta
COMPOSICION

Cada dosis de 0,5 m] de vacuna conticne:

Polisacarido (conjugado monovalente) meningococeico Serogrupo A ........... 4 pg/ dosis
Polisacarido(conjugado monovalente) meningocéccico Serogrupo C............. 4 pg/ dosis
Polisacérido (conjugado monovalente) meningocdecico Serogrupo Y ............. 4 ug/ dosis
Polisacarido {conjugado monovalente) meningocdccico Serogrupo W-135 ... 4 pg /dosis
Proteina de toxoide diftérico (proteina portadora) ............cccerne... 48 pg/ dosis *
Clorurode Sodio ** ..o e 4,35 mg (0,85 %)
Fosfato de Sodio dibasico anhidro*** ...........cccceveni v vieeeen. 0,348 mg (10 mM)
Fosfato de Sodio monobésico monohidrato ***............ccviivceeee. 0,352 mg (10 mM)

* La cantidad de toxoide diftérico es aproximada y depende de la proporcion entre el
polisacdrido conjugado y la proteina. ‘

** En solucién salina fisioldgica al 0,85% y en solucin salina fosfato tamponada de 0.5 M
con pH de 6,8.

*¥* En solucion salina fosfato tamponada de 0,5 M con pH de 6,8.

ACCION TERAPEUTICA

Prevencion de la meningitis producida por meningococos de los serogrupos A, C, Y y W-
135.

DESCRIP N

MENACTRA vacuna antimeningoedecica (grupos A, C, Y v W-135) de polisacarido
conjugado a toxoide diftérico, es una vacuna estéril para administracion intramuscular que
contiene antigenos del polisacarido capsular de Neisseria meningitidis, serogrupos A, C, Yy
W-135 conjugado cn forma individual a la proteina del toxoide diftérico. Las cepas de N,
meningitidis A, C, Y y W-135 se cultivan en agar de Mueller Hinton y crecen en medio de
Watson Scherp. Los polisacaridos se extraen de las células de N. meningitidis y se purifican
mediante centrifugacion, precipitacion con detergente, precipitacion con alcohol, extraccion
con solvente y diafiltracion. A fin de preparar los polisacéridos para su conjugacion, se
despolimerizan, se derivatizan y se purifican mediante diafiltracién. Los cultives de
Corynebacterium diphtheriae se hacen crecer en un medio de Mueller y Miller modificado y
se detoxifican con formaldehido. La proteina del toxoide diftérico se purifica mediante
fraccionamiento con sulfato de amonio y diafiitracién. Los polisaciridos derivatizados se
unen en forma covalente con el toxoide difiérico y se purifican mediante diafiltracién serial,
Los cuatro componentes meningocéccicos, presentes como glicoconjugados individuales
especificos de serogrupo, componen la vacuna formulada final. No se afiaden conservantes
ni adyuvantes durante la elaboracién. La potencia de MENACTRA se determina
cuantificando la cantidad de cada antigeno de polisacarido conjugado a la proteina dety
toxoide diftérico y la cantidad de polisacarido no conjugado presente. /7 ]7
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MENACTRA sc elabora en forma de liquido estéril, de aspecto transparente a levemente
turbio. Cada dosis de 0,5 ml de vacuna est4 formulada en una solucidn de cloruro de sodio
isotonica tamponada con fosfato de sodio que contienc 4 pg de cada uno de los polisacéridos
meningocdccicos de los serogrupos A, C, Y y W-135 conjugados a aproximadamente 48 ug
de proteina portadora de toxoide diftérico.

INDICACIONES Y USO
MENACTRA esta indicada para la inmunizacion activa de personas de 2 a 55 afios de edad,

para la prevencién de la enfermedad meningocdccica invasiva causada por los serogrupos A,
C,Y y W-135 de N. meningitidis.

MENACTRA no estd indicada para la prevencién de meningitis causada por otros
microorganismos o para la prevencion de la enfermedad meningocéecica invasiva causada
por el serogrupo B de N. meningitidis.

MENACTRA no esta indicada para el tratamiento de infecciones meningocdccicas ni para la
inmunizacién contra la difteria.. Ademé4s, puede no proteger al 100% de las personas. !

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS / PROPIEDADES -
Clasificacién ATC: JO7TAH - Grupo firmaco-terapéutico: Vacunas antimeningocdccicas

Antecedentes i
La bacteria meningocéecica, N. meningitidis, causa enfermedades endémicas y epidémicas, |
principalmente meningitis y meningococcemia. Se han identificado por lo menos 13
serogrupos de N, meningitidis segun las diferencias antigénicas de sus polisacéridos
capsulares. Cinco serogrupos (A, B, C, Y y W-135) causan pricticamente todos los casos de
enfermedad meningocéceica en el mundo. Las primeras manifestaciones clinicas de la
enfermedad meningoctecica a menudo son dificiles de distinguir de otras enfermedades mds
comunes pero menos graves. El inicio y la evelucion de la enfermedad pueden ser rapidos;
en la mayoria de los casos (60%), las personas infectadas son sintométicas menos de 24
horas antes de buscar atencion médica. Incluso con la administracion de medicamentos
antimicrobianos adecuados y otras terapias concomitantes, la tasa de mortalidad de los casos
se mantiene en aproximadamente el 10%. En casos de septicemia fulminante, la tasa de
mortalidad de los casos puede llegar al 40%, Aproximadamente el 11-19% de quienes;
sobreviven a la enfermedad meningococeica presentan secuelas, tales como pérdida de la
audicion y discapacidad neurolégica, o pérdida de piel, dedos o extremidades a causa de la
isquemia.

Mecanismao de accién

La presencia de anticuerpos bactericidas contra la cépsula meningocéccica se ha asociado
con la proteccion contra la enfermedad meningococcica invasiva. La vacuna MENACTRA
induce la producciéon de anticuerpos bactericidas especificos contra los polisacaridos
capsulares de los serogrupos A, C, Y y W-135.

Estudios clinicos

La eficacia de la vacuna se infiere de la demostracion de equivalencia inmunoldgica a una
vacuna meningocdcecica de polisacarido autorizada en EE.UU., Menomune-A, C, Y v W-
135, vacuna combinada de polisacdridos meningococcicos, grupos A, C, Y y W-135,
evaluada mediante el ensayo bactericida sérico (SBA). El ensayo SBA utilizado para analizar
los sueros contenia una fuente exdgena de complemento humano (SBA-H) o, cuando se
correlacionaba con SBA-H, de cria de conejo (SBA-BR).

Se evalud la respuesta a la vacunacidn en nifios de 2 a 10 afios de edad mediante la
proporcion de sujetos con un titulo de anticuerpos SBA-H 1:8 o mayor, para cada serogrupo.
En adolescentes y aduitos, la respuesta a la vacunacidn se evaludé mediante la proporcion de
sujetos con un aumento de orden de 4 veces 0 mayor en los anticuerpos bactericidas contra
cada serogrupo medidos con SBA-BR. ——
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La inmunogenicidad se evalud en tres estudios clinicos comparativos, aleatorizados,
multicéntricos y controlados con un principio activo, realizados en EE.UU. donde se
inscribieron nifios (2—10 afios de edad), adolescentes (11-18 afios de edad) y adultos (18-55
afios de edad). Los participantes recibieron una dosis de MENACTRA (N=2526) o de
vacuna Menomune-A, C, Y y W-135 (N=2317), En todos los grupos etarios estudiados, se
obtuvieron muestras de suero antes y aproximadamente 28 dias después de la vacunacién.
(Los procedimientos de ciego para las evaluaciones de seguridad se describen en la seccion
REACCIONES ADVERSAS),

En cada uno de los estudios, no se registraron diferencias sustanciales en las caracteristicas
demogrificas entre los grupos que recibieron MENACTRA o Menomune-A,C,Y y W-135,
los subgrupos de inmunogenicidad o la poblacion general del estudio. En el estudio realizado
en nifios de 2 a 10 aflos de edad, la mediana de la edad de los participantes era de 3 afios; el
95% completaron el estudio. En el estudio realizado en adolescentes, la mediana de la edad
de ambos grupos era 14 afios; el 99% completaron el estudio. En el estudio realizado en
adultos, la mediana de la edad de ambos grupos era 24 afios; el 94% completaron el estudio.
Inmunogenicidad en nifios

De 1408 nifios inscriptos de 2 a 10 afios de edad, las respuestas inmunes evaluadas de un
subgrupo de los participantes que recibieron MENACTRA (2-3 afios, n=52; 4-10 afios,
n=84) y de los pariicipantes que recibieron la vacuna Menomune-A, C, Y y W-135 (2-3
afios, n=53; 410 afios, n=84) fueron comparables para los cuatro serogrupos (Tabla I y
Tabla 2).

Tabla 1: Comparacién de las respuestas de anticuerpos bactericidas* con
MENACTRA y con la vacuna Menomune-A, C, Y y W-135, 28 dias después de la
vacunacién, en un subgrupo de participantes de 2-3 afics de edad

Vacuna MENACTRA Vacuna Menomune-A, C,y YV
N'=48.52 W-135
N*=50-53
IC del 1C det
Serogrupo : l95./_); (95./.)1
% =18t 73 59.84 64 5077
A )
GMT 10 8,13 0 712
% 218" 63 48,76 38 25.53
C ; ]
GMT 27 14,52 1 521
% 21:8" 88 75,95 73 59,84
Y
GMT 51 31,84 18 1t,27
% >1:8 63 i 476 33 2047
w.135
GMT 15 9.25 5 3,6

* Ensayo bactericida sérico con una fuente gxégena de complemento humano (SBA-H).
+ La proporcion de participantes que desarrotlaron al menos un titulo SBA-H 1:8 se evalué utilizando un margen|
de no inferioridad del 10% y un indice de error tipe I unilateral de 0,025, |
+ N = cantidad de participantes del subgrupo con por lo menes un resultado vidlido de serologia el dia 0 y el dia‘
28. |
§ EI IC del 95% del titulo medio geométrico (GMT) se calculé sobre la base de una aproximacién a la
distribucién normal.
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Tabla 2: Comparaci6n de las respuestas de anticuerpos bactericidas* con MENACTRA
y con la vacuna Menomune-A, C, Y y W-135, 28 dias después de la vacunacién, en un
subgrupo de participantes de 4-10 aiios de edad

Vacuoa MENACTRA Vacuna Meaomune-A, C, Yy
Ni=g4 W-135
Ni=84
Serogrupo (IC del 95% (IC del 95%)
% =18 81 71,89 55 44.66
A
GMT 19 1426 7 69
% =]:8" 79 68,87 48 37.59
c
GMT 28 19,41 12 718
% >1:8" 99 94,100 92 84,97
Y
GMT 99 75,132 46 33,66
o5 >1:8' g5 75,92 79 68,87
w-13%
GMT 24 18,33 20 1427

* Ensayo bactericida sérico con una fuente exdgena de complemento humano (SBA-H),

t La proporcion de participantes que desarrollaron al menos un titulo SBA-H {:8 se evalué utilizando un margen
de no inferioridad de! 10% y un indice de error tipo [ unilateral de 0,025,

I N = cantidad de participantes del subgrupo con por lo menos un resultado valido de serologia el dia 0 y ¢l dia
28.

§ El IC del 95% del titulo medio geométrico (GMT) se calculé sobre la base de una aproximacion a la
distribucién normal.

En el subgrupo de participantes de 2-3 afios de edad con titulos pre-vacunacién no
detectables (<4 en el dia 0), los indices de seroconversidn {definidos como >8 en el dia 28)
fueron similares entre los vacunados con MENACTRA y los vacunados con Menomune—A,
C, Y y W-135. Los participantes vacunados con MENACTRA alcanzaron los siguientes
indices de seroconversion: 57% serogrupo A (n=12/21); 62% serogrupo C (n=29/47); 84%.
serogrupo Y (n=26/31); 53% serogrupo W-135 (n=20/38). Los indices de seroconversién del
los vacunados con Menomune-A, C, Y y W-135 fueron los siguientes: 55% serogrupo Al
{n=16/29), 30% serogrupo C (n=13/43); 57% serogrupe Y (n=17/30); 26% serogrupo W-135
(n=11/43).

En ¢l subgrupo de participantes de 4-10 afios de edad, los porcentajes de participantes que
lograron seroconversion fueron similares entre los vacunados con MENACTRA y los
vacunados con Menomune-A, C, Y y W-135. Los participantes vacunados con
MENACTRA alcanzaron los siguientes indices de seroconversién: 69% serogrupo A
(n=11/16); 81% serogrupo C (n=50/62); 98% serogrupo Y (n=45/46Y, 69% serogrupo W-135
(n=27/39). Los indices de seroconversién de los vacunados con Menomune-A, C, Y y W-
135 fueron los siguientes: 48% serogrupo A (n=10/21); 38%,serogrupo C (n=19/50); 84%,
serogrupo Y (n=38/45); 68% serogrupo W-135 (n=26/38).

Inmunogenicidad en adolescentes

Los resultados del estudio clinico comparativo realizado en 881 adolescentes de 11 a 18 afios
de edad mostraron que las respuestas inmunes con MENACTRA y la vacuna Menomune—A,
C, Yy W-135 fueron similares para los cuatro serogrupos {Tabla 3).
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Tabla 3: Comparacién de las respuestas de anticuerpos bactericidas* con MENACTRA
y con Ia vacuns Menomune-A, C, Y y W-135, 28 dias después de la vacunacion, en
participantes de 11-18 afos de edad

Vacuna MENACTRA Vacuna Menomuane-A, C, Y y W-135
Ni=423 N*=423
Serogrupo (1C del 95%)' | (IC del 95%)
% con aumenio de , .
N orden >4" 927 (89.8:95.0) ) 92,4 (39,5:94.8)
GMT 5483 (4.920, 6,111} 1246 (2.910; 3.620)
% con aumento de . 7 .
c orden 24! , 91,7 (88,7.94.2) 88,7 (85,2:91.5) )
GMT 1924 | (1.662.2228) 1.639 (1.406:1.911)
% con aumento de . .
v orden >4 8.8 (77.8.85.4) 36,1 (76,0; 83.8)
GMT 1.322 (1.162: 1.505) 1228 {1.088: 1.386)
Hoonmumenode | 96 (94.5:98.2) 953 (92.8:97.1)
w135 — —
GMT 1.407 (1.232; 1.607) 1.545 {1.384, 1.725} —‘

* Ensayo bactericida sérico que utiliza complemento de cria de congjo (SBA-BR).

+ La vacuna MENACTRA resulté no inferior a la vacuna Menomune-A, C, Y y W-135, La no inferioridad se
evalué en cuanto a la proporcién de participantes con un aumento de arden 4 veces o mayor en los titulos de |
SBA-BR para los serogrupos A, C, Y y W-135 de N. meningitidis, tomando un margen de no inferioridad del |
10% y un fndice de error unilateral tipo [ de 0,05. i

% N =cantidad de participantes con resultados vélidos de serclogfa el dia G y el dia 28. I

§ Bl IC del 95% del titulo medio geométrico (GMT) se calculé sobre la base de una aproximacién 2 la|
distribucién normal. i

En los participantes con titulos pre-vacunacién no detectables (menos de § el dia G), los
indices de seroconversién (definidos como un aumento de orden >4 veces en los titulos SBA|
del dia 28) fueron similares entre los vacunados con MENACTRA y los vacunados con’
Menomune-A, C, Y y W-135. Los participantes vacunados con MENACTRA alcanzaron:
los siguientes indices de seroconversién: 100%, serogrupo A (n=81/81); 99%, serogrupo C
{n=153/155); 98%, serogrupo Y (n=60/61); 99%, serogrupo W-135 (n=161/164). Los indices
de scroconversion de los vacunados con Menomune—A, C, Y y W-135 fueron los siguientes:
100% serogrupo A (n=93/93); 99%,serogrupo C (n=151/152); 100% serogrupo Y (n=47/47),
99% serogrupo W-135 (n=138/139).

Inmunogenicidad en adultos
Los resultados del estudio clinico comparativo realizado en 2.554 adultos de 18 a 55 afios de

edad mostraron que las respuestas inmunes a la vacuna MENACTRA y la vacuna
Menomune —A, C, Y y W-135 fueron similares para los cuatro serogrupos (Tabla 4).
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Tabla 4; Comparacidn de las respuestas de anticuerpos bactericidas* con MENACTRA
y con la vacuna Menomune-A, C, Y y W-135, 28 dfas después de 1a vacunaci6n, en
participantes de 18-55 afios de edad

Vacuna MENACTRA Vacuna Menomune-A,C, Y
N'=1280 y W-135 ;
N*=1098 !
Serogrupo (IC del 95%)" (IC del 95%)
% con aumento . .
R de orden >4' 80,5 (78.2; 82,6) 846 (82,3; 86,T)
GMT 3.897 | {3.647;4.164) 4114 (3.832; 4417}
% con aumento . .
c de orden >4' 88,5 (86,6, 90,2} 89,7 (87.8:91.4)
GMT 3.231 {2.955; 3.533) 3.469 I (3.148; 3.823)
% coh aumento . : . '
v de orden >4" 73.5 (71,0, 75,9 79,4 (76,9, 81.8)
GMT 1.750 | (1.597;1.918) 2.449 (2237, 2.680)
% con aumento . ! i
Wo138 de orden >4' 294 (87.6;91.,0) 94,{ (92,8; 95,6)
GMT 1.271 (1.172; 1.378) 1.871 (1.723;2.032)

* Ensayo bactericida sérico que utiliza complemento de cria de conejo (SBA-BR).

t La vacung MENACTRA resultd no inferior a la vacuna Menomune—A, C, Y y W-135. La no inferioridad se |
evalud en cuanto & la proporcidn de participantes con un aumento de orden 4 veces o mayor en los titnlos de
SBA-BR para los serogrupos A, C, Y y W-135 de N. meningitidis, tomando un margen de no inferioridad del '
10% y un fndicc de error unilateral tipo I de 0,05,

1 N = cantidad de participantes con resultados vilidos de serologfaen el dia 0 y en el dia 28.

§ EI1C del 95% del GMT se calculé sobre la base de una aproximacion a la distribucién normal.

En los participantes con titulos pre-vacunacién no detectables (menos de 8 en el dia 0), los
indices de seroconversion (definidos como un aumento de orden >4 veces en los titulos SBA
del dia 28) fueron similares entre los vacunados con MENACTRA y los vacunados con
Menomune-A, C, Y y W-135. Los participantes vacunadas con MENACTRA alcanzaron los ;
siguientes indices de seroconversion: 100% serogrupo A (n=156/156); 99% serogrupo C|
(n=343/345); 91% serogrupoc Y (n=253/279); 97% serogrupo W-135 (n=360/373). Los
indices de seroconversion de los vacunados con Menomune-A, C, Y y W-135 fueron los
siguientes: 99% serogrupo A (n=143/144); 98% serogrupo C (n=297/304); 97% serogrupo Y
(n=221/228); 99% serogrupo W-135 (n=325/328).

Administracién concomitante con otras vacunas !

Tétanos v difteria

El uso concomitante de MENACTRA con la vacuna de toxoides tetinico y diftérico
adsorbidos, para uso en adultos (dT) se evalud en un estudio clinico aleatorizado, controlado
y doble ciego que se llevo a cabo en 1.021 participantes de 11 a 17 afios de edad. Un grupo
recibid las vacunas dT v MENACTRA (en sitios de inyeccion separados) el dia 0 y un
placebo de solucidn salina 28 dias después (N=509). El otro grupo recibid la vacuna dT y un
placebo de¢ solucién salina el dia 0 y MENACTRA 28 dias después (N=512). Se tomaron
muestras de suero aproximadamente 28 dias después de cada vacunacion respectiva. Como
se muestra en la Tabla 5, respecto de los serogrupos meningocaccicos C, Y y W-135, la
proporcién de participantes con un aumento de orden 4 veces ¢ mayor en los titulos SBA-BR
fue mayor cuando MENACTRA se administré en forma concomitante con la vacuna dT que}—
cuando MENACTRA se administré un mes después de la vacuna dT. No se ha evaluado
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plenamente la relevancia clinica de este hallazgo. No se observé interferencia en la respuesta
inmune a los componentes tetanico y diftérico luego de la vacunacion concomitante (véase la
Tabla 5 y la seccion POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION])

Tabla 5: Comparacién de Ias respuestas de anticuerpos de las vacunas dT* y
MENACTRA' en participantes de 11-17 afios de edad el dia 28 después de sus
vacunaciones respectivas

Vacunas T+ MENACTRA ol Jir 0 VYacuna dT+ placebo el dia 0
Placebo el dia 28 Vacuna MENACTRA el dfa 28
(T1C del (IC del
Antigeno N oy | 95%)"
% >0,] (99.2; {99.2;
Tetanos Ulimi*» 464 100 oy | 4700 100,0)
GMT 464 1.5 ﬂ‘;’f; 477 13.6 & (127 14.4)
% >0.1 (99.2; (99,2,
) Ulimlt 465 100 100.0) 473 100 100.0
Difteria (104.6. 0.0)
GMT 465 1209 139.8) 473 84 (7.6:9.2)
% con
!
| aumento de (87.4; .
. A order: 24 465 90,1 92.8) 478 50.6 188.0:93.2}
EFORrupo veees'
(10.163; (9.523;
GMT ! 466 11.313 12.593) 478 10.391 11.339)
% con
aumento de (8%.6: i
c orden 4 465 91,2 93.8) 478 82,4 (79,0 85,8)
Serogrupoe veces® |
" . (4.404; (L811;
~ GMT 466 5.059 5.812) 478 2.136 21519)
Yo con
aumento de (82,6: .
y orden >4 465 858 39.0) 478 65,1 (60.8; 69.3)
Serogrupo veces®
{2.981; (1.170;
GMT 466 3391 1.858) 478 1.331 1.515)
Y con
aumento de (94,6. X
Serogrupe orden 4 465 96,3 98.1) 478 817 (84.7: 90,6)
W.135 veces® ‘
(3..719; (1.162;
GMT 466 4.195 4.731) 478 1.339 1.543)

* I.a respuesta 4 la vacuna dT se evalud de la siguiente manera: ELISA de tétanos y MIT (prucba de inhibicitn
micro-metabolica) de difteria (Ul/m!),

t La respuesta a la vacuna MENACTRA se evalué mediante el ensayo bactericida sérico que utiliza

complemento de crla de congjo (SBA-BR),

$ N = Cantidad total de participantes con resultados de serologfa vélidos en el dia 28 (y cn e} dfa 0 para la
evaluacion del % de aumento de orden >4 veces).

§ ELIC del 95% del GMT se calcula sobre la base de una aproximacion a la distribucién normal.

**Un nivel de antitoxina tetdnica cn suero de al menos 0,01 Ul/ml, medido con un ensayo de neutralizacién, se
considera el minimo nivel proteclor.‘ Un nivel 20,1 a 0,2 Ul/ml se considera protector.

Y Un nivel de antitoxina diftérica en suero de al menos 0,01 U/ml es ¢l minimo nivel que confiere cierto grado
de proteccién. En general, se consideran protectores a los niveles de antitoxinas de al menos 0,1 Ul/ml.

# La respuesta con la vacuna MENACTRA, al administrarse en forma concomitante con la vacuna dT, fue no
inferior a la respuesta con la vacuna MENACTRA administrada 28 dias después de la vacuna dT. La no
inferioridad se evalud en cuanto a la proporcién de participantes con un aumente de orden de 4 veces o mayor
en los titulos de SBA-BR para los serogrupes A, C, Y y W-135 de N. meningitidis, tomando un margen de no
inferioridad del 10% y un indice de error unilateral tipo [ de 0,05,

Vacun lisacarido capsular Vi contra la fiebre tifoidea (Typhi i

El uso concomitante de MENACTRA y !a vacuna Typhim Vi (recomendada para ciertos|

viajeros) se evalué en un estudio clinico aleatorizado, controlado y dotﬁ ciego que se realizd
/\ /
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con 945 participantes de 18 a 55 afios de edad. Un grupo recibié las vacunas Typhim Viy
MENACTRA ({en sitios de inyeccidn separados) en el dia 0 y un placebo de solucion salina
28 dias después (N=469). El otro grupo recibié la vacuna Typhim Vi y un placebo de
solucion salina en el dia 0 y la vacuna MENACTRA 28 dias después (N=476). Se tomaron
muestras de suero aproximadamente 28 dias después de cada vacunacion respectiva. La
respuesta inmune con las vacunas MENACTRA y Typhim Vi, administradas en forma
concomitante fue comparable a la respuesta -inmune obtenida cuando cada vacuna,
MENACTRA y Typhim Vi, se administré en forma individual (véase la Tabla 6 y la seccion
POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION).

Tabla 6: Comparacion de las respuestas de anticuerpos con las vacunas Typhim Vi* y
MENACTRA' en participantes de 18-55 ajios de edad en el dia 28 después de sus
vacunaciones respectivas

Vacunas Typhim Vi + MENACTRA | Yacunas Typhim V1 + placebo el dia
el dia 0
Placeba el dia 28 Vacuna MENACTRA el dia 28
Antigeno N (1C del 95%) N (1C ded 95%)
Polisscérid |
o capsular GMT 418 24 2220 418 2.1 (19:2.3)
Vi
% con saumento :
de orden >4 418 79.7 (75,8 83.5) 419 75.2 (7L 79.3)
Serogrupo veces**
A
OMT 419 5.138 {4.490; 5.379) 420 5110 (4.523; 5.772)
% con aumente
de orden 24 418 89,5 {R6.5; 92 4) 419 883 (B52:91.4)
Serogrupo veces **
C .
GMT 419 3.061 (2,525, 3.711) 420 3145 (2.63%; 3.755)
% con aumento
de orden 24 418 744 (70.2; 78,6) 419 65,2 (60,6: 69,7y
Serogrupo veces ¢ i
Y
GMT 419 1821 | (1.534;2.161} 420 1.742 (1.455,2.086)
% con aumento
de prden >4 418 852 (81.8; #8.5) 419 838 (%0.2; 87,0}
Serogrupo veces ** ;
W.138
GMT 419 1.002 (823 1,220} 420 929 {750, 1150}
!

* La respuesta a la vacuna Typhim Vi se evalud mediante un ensayo RIA (radioinmuneensayo) anti-polisacérido
capsular Vi (pg/ml).

t La respuesta a la vacuna MENACTRA se evalué mediante el ensayo bactericida sérico que utiliza
complemente de cria de conejo (SBA-BR).

1 N = Cantidad de participantes con resultados de serologia vélidos en el dia 28 (y en el dia O parz |z evaluacitn
del % de aumento de orden =4 veces).

§ ElIC del 95% del GMT se calcula sobre la base de una aproximacién a 1a distribucién normal,

*¥La respuesta con la vacuna MENACTRA, al administrarse en forma concomitante con Typhim Vi, fue no
inferior a respuesta con la vacuna MENACTRA administrada 28 dias después de Typhim Vi. Le no
inferioridad se evalud en cuanto a la proporcién de participantes con un aumento de orden 4 veces o mayor en
los titulos de SBA-BR para los serogrupos A, C, Y y W-135 de N. meningitidiz, tomando un margen de no
inferioridad del 10% y un indice de ervor unilateral tipo 1 de 0,05,

POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION

MENACTRA debe administrarse en una Unica inyeccion de 0,5 ml por ViA
INTRAMUSCULAR, preferiblemente en la region del deltoides.

No administrar este producto por via intravenosa, subcutanea ni intradérmica.

ay /7] |
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No se ha determinado alin !a necesidad ni el momento de aplicacién de una dosis de refuerzo
de MENACTRA.

Los productos medicinales parenterales deberéan someterse a inspeccion visual para verificar
la integridad del envase y detectar si existen particulas o decoloracion antes de la
administracion, siempre y cuando la solucion y el envase lo permitan.

Administraciéon concomitante con ofras vacinas

Existen datos disponibles de seguridad e inmunogenicidad sobre la administracion
concomitante de MENACTRA con las vacunas Typhim Vi y dT (véanse las secciones
CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS y REACCIONES ADVERSAS). la
administracién concomitante de MENACTRA con la vacuna dT no trajo aparejada una
reduccidn en las respuestas de anticuerpos contra tétanos, difteria o meningococos (ver la
Tabla 5) en comparacién con MENACTRA administrada 28 dias después de la vacuna dT.
No obstante, respecto de los serogrupos meningocdcecicos C, Y y W-135, los titulos de
anticuerpos bactericidas (GMT) y la proporcion de participantes con un aumento de orden de
4 veces o mayor en los titulos SBA-BR fueron mayores cuando MENACTRA se administrd
en forma concomitante con la vacuna dT que cuando MENACTRA se administré un mes
después que la vacuna dT. No se ha evaluado plenamente la relevancia clinica de este
hallazgo,

La administracion concomitante de MENACTRA con la vacuna Typhim Vi no trajo
aparejada una reduccién en las respuestas de anticuerpos a ninguno de los antigenos
vacunales (véase la Tabla 6).

No se ha determinado la seguridad e inmunogenicidad de la administracion concomitante de
MENACTRA con otras vacunas aparte de Typhim Vi o dT.

MENACTRA no debe mezclarse con otras vacunas en la misma jeringa. Por lo tanto, en caso
de administracién concomitante, deberin utilizarse sitios de inyeccién separados y distintas
jeringas (véase la seccién CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS).

CONTRAINDICACIONES

Son contraindicaciones para la administracion de esta vacuna, la hipersensibilidad conocida
a cualquier componente de MENACTRA, incluido el toxoide diftérico, o alguna reaccion
que haya puesto en riesgo la vida tras la administracién previa de una vacuna que contenga
componentes similares; antecedentes conocidos del Sindrome de Guillain-Barré (véase la
seccion ADVERTENCIASY;, la hipersensibilidad conocida a la goma de latex natural seca
{véase la seccion ADVERTENCIAS).

ADVERTENCIAS

Se ha reportado Sindrome de Guillain-Barré (GBS) en una relacidén temporal luego de la
administracién de MENACTRA. Una evaluacién de eventos adversos posteriores a la
comercializacion sugiere un potencial de riesgo aumentado de GBS tras la vacunacidn con
MENACTRA (véase la seccion REACCIONES ADVERSAS, Informes posteriores a la
comercializacion). Las personas a quienes se haya diagnosticado GBS previamente no
deberian recibir MENACTRA.

El tapon del vial contiene goma de latex natural seca, la cual puede causar reacciones
alérgicas en personas que tengan sensibilidad al latex.

El Comité Asesor sobre Practicas de Inmunizacién (ACIP) de EE.UU. ha publicado pautas
de vacunacion para las personas que experimenten enfermedades recientes o agudas (véase
la pagina www.cdc,gov).
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PRECAUCIONES

Aspectos penerales

Antes de la administracién de la vacuna deberian tomarse todas las precauciones adecuadas
para prevenir reacciones adversas. Tales precauciones incluyen una revision de los
antecedentes de inmunizacién del paciente, la presencia de cualquier contraindicacién a la
inmunizacién, st estado actual de salud y antecedentes referidos a una posible sensibilidad a
la vacuna, a una vacuna similar, o al litex.

Como medida de precaucion, se debe disponer de una solucion de epinefrina (1:1000) y
otros agentes y equipos apropiados en caso de producirse una reaccion anafildctica o alérgica
grave,

Se deberia tener cuidado especial de no inyectar la vacuna por via subcuténea, dado que no
se han llevado a cabo estudios clinicos para establecer la seguridad y eficacia de la vacuna al
utilizarse por esta via de administracién.

No se ha estudiado la respuesta inmune a MENACTRA cuando se administra a personas
inmunosuprimidas,

Interacciones medicamentosas

Para obtener informacion respecto de la administracién concomitante de la vacuna
MENACTRA con otras vacunas, véanse las secciones CARACTERISTICAS
FARMACOLOGICAS, REACCIONES ADVERSAS y POSOLOGIA Y MODO DE
ADMINISTRACION.

Las terapias inmunosupresoras, incluyendo radioterapia, antimetabolitos, agentes alquilantes,
farmacos citotoxicos y corticosteroides (utilizados en dosis mayores que las dosis
fisioldgicas) pueden reducir la respuesta inmune a las vacunas

Carcinogénesis, mutagénesis y alteraciones de la fertilidad

La vacuna MENACTRA no se ha evaluado en animales para estudiar su potencial
carcinogénico o mutagénico o de alteracidn de la fertilidad.

Embarazo categoria C

No se han realizado estudios de reproduccién en animales con la vacuna MENACTRA. Se
desconoce asimismo si MENACTRA puede causar daiio al feto cuando se administra a una
mujer embarazada, o si puede afectar la capacidad de reproduccién. No existen estudios
adecuados y bien controlados realizados en mujeres embarazadas. MENACTRA sélo deberia
administrarse a una embarazada en caso de clara necesidad. No se ha realizado una
evaluacién completa de los efectos sobre la reproduccién en animales con MENACTRA,
dado que no se ha evaluado el efecto sobre la fertilidad de animales machos. El efecto de
MENACTRA sobre ¢l desarrollo embriofetal y previo al destete se evalud en un estudio de
toxicidad del desarrollo en ratones. Se administré a los animales MENACTRA en el dia 14
antes de la gestacion y durante el periodo de organogénesis (dia 6 de la gestacidn). La dosis
total administrada por momento de medicién fue de 0,1 ml/ratén por inyeccién intramuscular
(900 veces la dosis humana, ajustada por el peso corporal). No se registraron efectos
adversos sobre la prefiez, parto, lactancia o desarrollo previo al destete en este estudio. Los
exdmenes del esqueleto revelaron un feto (I de 234 examinados) en el grupo de vacuna con
paladar hendido. No se observé ninguno en el grupo de control concurrente (0 de 174
examinados). No existen datos que sugieran que este hallazgo aislado guarde relacién con la
vacuna y no se observaron malformaciones fetales relacionadas con la vacuna u otras
evidencias de teratogenesis en este estudio.

Lactancia
Se desconoce si alglin componente de esta vacuna se segrega en la leche materna humana,
sin embargo se ha encontrado que los anticuerpos contra los polisacaridos son transferidos-a
las crias lactantes de ratén.
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Estudios en animales conducidos en ratones no han mostrado ningiin efecto perjudicial en el
desarrollo postnatal de crias expuestas durante la lactancia a los anticuerpos maternos
inducidos por MENACTRA. Sin embargo, el efecto sobre los niflos que fueron
amamantados por mujeres que recibieron MENACTRA no ha sido estudiado.

Los riesgos y beneficios de la vacunacién deberian ser evaluados antes de tomar la decision
de vacunar a una mujer en periodo de lactancia.

Uso pediatrico
No se ha establecido la seguridad y efectividad de MENACTRA en niilos menores de 2 afios
de edad.

Uso periftrico
No se ha establecido la seguridad y efectividad de MENACTRA en adultos mayores de 55

afios de edad.

REACCIONES ADVERSAS

La seguridad de MENACTRA se evalud en 8 estudios clinicos en los cuales se inscribieron
10.057 participantes de 2 a 55 afios de edad que recibieron MENACTRA y 5.266
participantes que recibieron fa vacuna Menomune-A, C, Y y W-135. No se observaron
diferencias sustanciales en las caracteristicas demogrificas entre los grupos. Entre los
vacunados con MENACTRA de todas las edades, e 24,0%, 16,2%, 40,4% v 19,4% se
encontraban en los grupos ectarios de 2-10, 11-14, 15-25 y 26-55 afios de edad,
respectivamente. Entre los vacunados con Menomune—A, C, Y y W-135 de todas las edades,
el 42,3%, 9,3%, 30,0% y 18,5% se encontraban en los grupos etarios de 2-10, 11-14, 15-25
v 2655 afios de edad, respectivamente.

Los tres estudios de seguridad primaria eran estudios aleatorizados y controlados en forma
activa en los cuales se inscribieron participantes de 2-10 afios de edad (vacuna
MENACTRA, N=1.713; vacuna Menomune-A, C, Y y W-135, N=1.519), 11-18 afios de
edad (vacuna MENACTRA, N=2.270; vacuna Menromune-A, C, Y y W-135, N=972) y 18-
55 afios de edad {vacuna MENACTRA, N=1.384; vacuna Menomune-A, C, Y y W.135,
N=1.170), respectivamente. De los 3,232 nifios de 2-10 afios de edad, el 68% de los
participantes (vacuna MENACTRA, n=1.164; vacura Menomune-A, C, Y y W-.135,
n=1.031) s¢ inscribieron en centros de EE.UU. y el 32% en un centro de Chile. La mediana
de las edades de las subpoblaciones chilenas y estadounidenses fue de 5 v 6 afios de edad,
respectivamente. Todos los adolescentes y adultos se inscribieron en centros de EE.UU.
Dado que la via de administracion era distinta para las dos vacunas (MENACTRA se
administra por via intramuscular y la vacuna Menomune-A, C, Y y W-135 por via
subcutinea), el personal del estudio que recolectaba los datos de seguridad era distinto del
personal que administraba las vacunas. Se controlaron diarizmente las reacciones locales y
sistémicas solicitadas en los 7 dias siguientes a la vacunacion mediante un registro diario. Se
monitoreé a los participantes durante 28 dias para detectar eventos adversos no solicitados y
durante 6 meses después de la vacunacion para averiguar si realizaron visitas a una sala de
emetgencias o visitas no programadas a un consultorio médico, o si manifestaron eventos
adversos graves. La informacion sobre eventos adversos no solicitados se obtuve mediante
entrevistas telefonicas o en una visita clinica intermedia. La informacidn referida a eventos
adversos manifestados en el periodo de 6 meses después de la vacunacién se obtuvo
mediante una entrevista telefénica guiada. Al menos el 94% de los participantes de los tres
estudios primarios completaron {a evaluacidn de seguimiento de 6 meses.

En los dos estudios de vacunacion concomitante de MENACTRA con la vacuna Typhim Vi
o la vacuna dT, se monitorearon los eventos adversos locales y sistémicos durante 7 dias
después de la vacunacion mediante un registro diario. Los eventos adversos graves ocurrides
en el mes siguiente a cada vacunacién fueron reportados y registrados. —
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Dado que los estudios clinicos se levan a cabo en condiciones muy variables, los indices de
reacciones adversas observadas en los estudios clinicos de una vacuna no pueden compararse
en forma directa con los indices obtenidos en los estudios clinicos de otra vacuna, y tal vez
no reflejen los indices observados en la prictica. No obstante, la informacién sobre
reacciones adversas obtenida en los estudios clinicos proporciona una base para identificar
los eventos adversos que parecen estar relacionados con el uso de la vacuna y estimar
aproximadamente los indices de tales eventos.

Eventos adversos graves en todos los estudios de seguridad

Los eventos adversos graves reportados dentro de un perfodo de 6 meses después de la
vacunacion en nifios de 210 afios de edad se produjeron con un indice del 0,6% después de
MENACTRA y del 0,7% después de la vacuna Menomune-A, C, Y y W-135. Los eventos
adversos graves reportados dentro de un perfodo de 6 meses después de la vacunacién en
adolescentes y adultos se produjeron con un indice de] 1,0% después de MENACTRA y del
1,3% después de la vacuna Menomune-A, C, Y y W-135.

Evcntog adversos solicitados en estudios de sepuridad primaria
Las reacciones adversas locales y sistémicas solicitadas reportadas con mayor frecuencia en

nifios estadounidenses de 2—10 afios de edad (Tabla 7) fueron dolor en ¢l sitio de inyeccién ¢
irritabilidad. Diarrca, somnolencia y anorexia también fueron comunes.

Las reacciones adversas locales y sistémicas solicitadas reportadas con mayor frecuencia en
adolescentes de 11-18 afios de edad (Tabla 8) y adultos de 18-55 ailos de edad (Tabla 9)
fueron dolor en el sitio de inyeccién, dolor de cabeza y fatiga. Con excepcidn del
enrojecimiento en adultos, las reaccicnes locales después de la vacunacion con
MENACTRA se reportaron con mayor frecuencia que con Menomune-A, C, Yy W-135. La
mayoria de las reacciones locales y sistémicas ocurridas después de la vacunacién con
MENACTRA o Menomune-A, C, Y y W-135 se reportaron como de intensidad leve. Entre
los grupos, las diferencias en los indices de malestar, diarrea, anorexia, vdmitos o rash,
incluida urticaria, no fueron estadisticamente significativas.

Tabla 7: Porcentaje de participantes estadounidenses de 2-10 afios de edad que
reportaron reacciones adversas solicitadas en los 7 dias siguientes a la administracion
de la vacuna

Vacuna MENACTRA Yacuna Menomuane-A, C, Yy
*N=1.157 W-135 *N=1,027
Reaceifn Cualquiern Moderada Grave Cusiquiera | Moderada 4 Grave
| Earojecimiento’ 218 4.6 3.9 79 05 | 00
Hinchazon' 17,4 3,9 1,9 2.8 0.3 0,0
Induracién’ 18,9 34 14 42 0.6 0.0
Dolor? 45,0 4,9 0,3 26,1 2,5 0.0
Somnolencia® 10,8 2,7 0,3 11,2 2,5 0.5
Irritabilidad® 12,4 30 03 122 2.6 0,6
Artralgia” 6,8 i 0,5 0,2 5.3 0,7 0.0
Diarrea® 11,1 2,1 0,2 11,8 2.5 0.3
| Anorexis™ 8,2 7 | 04 | 87 13 0,8
Fiebre'! 52 1,7 .03 5.2 1.7 02
Vémitost? 3.0 0.7 0,3 2,7 0,7 0,6
Rash¥ 3.4 3,0
Convulsiones$® 0,0 B 0,0
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* N = cantidad total de sujetos que informaron al menes una reaccion solicitada. La mediana de las edades de los
patticipantes era de 6 aftos en ambos grupos de vacuna.

t Moderada: 1,0-2,0 pulgadas, Grave: >2,0 puigadas

t Moderada: Interfiere con las actividades normales, Grave: incapacitante, no desea mover ¢l brazo.

§ Moderada: Interfiere con las actividades normales, Grave: incapacitante, no desea jugar o interactuar con otros.

* Moderada: Duracién de 1 a 3 horas, Grave: Duracién >3 horas.

1 Moderada: Menor rango de movimiento a causa del dolor o incomodidad, Grave: Incapacidad de mover las
articulaciones principales 2 causa del delor.

# Moderada: 3-4 episodios, Grave: 25 episodios.

** Moderada: Salte6 2 comidas, Grave: Salte6 23 comidas.

+1 Temperatura oral equivalente, Moderada: 38.4-39,4°C, Grave: »39,5°C.

11 Moderada: 2 episodios, Grave: >3 episodios.

§§ Estos cventos adversos solicitados se informaron sélo como presentes o ausentes,

Tabla 8: Porcentaje de participantes de 11-18 afios de edad que reportaron reacciones
adversas solicitadas en los 7 dias siguientes a la administracién de la vacuna

Vacuna MENACTRA Vacuna Menomune-A,C, Yy
N¥=2.264 W-135 N*=970
Reaceién Cualquiers Modern_dl Grgve Cu_alqniern _ Moderada I Grnv_e__r
| Enrojecimiento’ 109 | 16 06’ 57 0.4 00
Hinchazén® | 108" 1,9° 0,5 36 03 00 |
Induracién® 15,7 2,5 0.3 5.2 05 | 00
Dolor? 5927 | 128 03 | 287 2.6 0,0
Dolor de cabeza® | 356' | 96 L 293 6,5 04 |
Fatiga® 30,01 75 Lt | 62 02 |
Malestar® 219" | sgt 1,1 16,8 34 0.4
Artralgia® Coo174t 3.6 0.4 10.2 2,1 0,1
Diarrea’ 12,0 L6 0,3 102 | 13 0,0
Anorexia’ 10,7 20 0.3 27 11 02
Escalafrios” 1.0' .7 0,2 3,8 0.4 0.1
Ficbre** 511 0,6 0,0 3,0 0,3 0,1
Womitos” 1.9 0,4 0,3 1.4 0,5 0.3
Rash* L6 1.4 .
|k(:nn\m]simws” 00 | 0,0 —J

* N = cantidad de sujetos con datos disponibles.

t Denota nivel de significacion p <0,03. Los valores p se calcularon para cada categoria e intensidad mediante {a
prueba de Chi cuadrado.

1 Moderada: 1,0-2,0 pulgadas, Grave: >2,0 pulgadas

§ Moderada: Interfiere o limita el movimiento habitual del brazo, Grave: Incapacitante, no puede mover ¢l brazo,

* Moderada: Interfiere con las actividades normales, Grave: Requiere reposo en cama,

1 Moderada: 3-4 episodios, Grave: 25 episodios.

# Moderada: Salted 2 comidas, Grave: Salte6 > 3 comidas.

** Temperatura oral equivalente, Moderada: 38,5-39,4°C, Grave: >39,5°C.

11 Moderada: 2 episodios, Grave: >3 episodios.

11 Estos eventos adversos solicitados se informaron s6lo como presentes o ausentes.
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Tabla 9: Porcentaje de participantes de 18-55 aiios de edad que reportaron reacciones
adversas solicitadas en los 7 dias siguicntes a la administracion de la vacuna

Vacuna MENACTRA Vacung Menomune-A,C, Yy
N*=1.371 w-138
N*=1,159
Reaccitn Cualquiers Moderada Grave Cualquiers Moderada Grave

Enrojecimiento’ 14,4 2,9 1.1 16,0 1,9 0t
Hinchazén® 12,6 23" 0.9 7.6 0,7 0.0
Induracién? 17.1" 3.4" 0.7 1,0 1,0 0.0
Dolor! 53,9 1,3 0.2 48,1 33 0.1
Dolor de cabeza® 414 10,1 1,2 41,8 89 0.9
Fatiga® 347 8.3 0,9 323 6.6 0.4
Malestar® 23,6 6.6' 1,1 22,3 4,7 0.9
Artralgia” 19.8' 47" 03 | 160 26 0l
Diarrea’ 16.0 2,6 0.4 14,0 2,9 0,3
Anorexia® 11,8 23 04 9.9 1.6 04
Escalofrios™ 9.7 2,1 0.6' 5.6 1,0 0,0
Fiehre** 1.5 0.3 0,0 0,5 0,1 0.0
Vémitos™ 2.3 0,4 02 15 0.2 0.4
Rash?* T 14 ' 0.8
Convulsiones® [ ¢0 0,0

* N = cantidad de sujetos con datos disponibles.

T Denota nivel de significacidn p <0,05, Los valores p se calcularon para cada categoria ¢ intensidad mediante la
prueba de Chi cuadrado.

1 Moderada: 1,0-2.0 pulgadas, Grave: >2,0 pulgadas

§ Moderada: Interficre o limita et movimiento habitual del brazo, Grave: Incapacitante, no puede mover ¢l brazo.

+ Moderada: Interfiere con las actividades normales, (irave: Requiere reposo en cama.

Y Moderada: 3-4 episodios, Grave: >5 episodios.

# Moderada: Salted 2 comidas, Grave: Salted > 3 comidas.

** Temperatura oral equivalente, Moderada: 39,0-39,9°C, Grave: >40,0°C.

1+ Moderada: 2 episodios, Grave: >3 episodios,

1% Estos eventos adversos solicitados se informaron sélo como presentes o ausentes.

Eventos adversos en estudios de vacunas concomitantes
Reacciones locales y sistémicas al administrarse con la vacuna dT

Véase en la seccion Administracién concomitante de vacunas una descripcion del disefio
del estudio y de la cantidad de participantes. Los dos grupos informaron frecuencias
similares de dolor, induracion, enrojecimiento e hinchazdn en el sitio de inyeccion de
MENACTRA, asi como en el sitio de inyeccion de vacuna dT. La reaccion locat informada
mas frecuentemente fue dolor en los sitios de inyeccion de la vacuna MENACTRA vy de 1a
vacuna dT. Un nimero mayor de participantes experimentaron dolor después de la
vacunacion con dT en comparacion con la vacunacion con MENACTRA (71% frente a
53%). La mayoria (66%—77%) de las reacciones locales solicitadas en ambos grupos en
cualquiera de los sitios de inyeccién se reporté como leve y se resolvid dentro de los 3 dias
siguientes a la vacunacion.

El indice general de eventos adversos sistémicos fue mayor cuando las vacunas
MENACTRA y dT se administraron en forma concomitante que cuando [a vacuna

MENACTRA se administré 28 dias después de la vacuna dT. En ambos grupos, 1387

reacctones mas comunes fueron dolor de cabeza Lvacuna MENACTI}} A dT, 36%; dT+
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placebo, 34%; vacuna MENACTRA sola, 22%) y fatiga (vacuna MENACTRA + dT, 32%; |

dT+ placebo, 29%; vacuna MENACTRA sola, 17%). Entre los grupos, las diferencias en los
indices de malestar, diarrea, anorexia, vémitos o rash no fueron estadisticamente
significativas. En todos los grupos se manifestd fiebre >40,0°C con un indice <0,5%. No se
registraron convulsiones en ninguno de los grupos,

Reacciones locales y sistémnicas al admjnistrarse con la vacuna Typhim Vi:

Véase en la seccion Administracién concomitante de vacunas una descripcion del disefio
del estudio y de la cantidad de participantes. Los dos grupos de vacuna informaron
frecuencias similares de dolor, induracion, enrojecimiento e hinchazén en el sitio de
inyecciéon de MENACTRA, asi como en el sitio de inyeccidén de Typhim Vi. La reaccion
local informada mas frecuentemente fue dolor en los sitios de inyeccion de MENACTRA y
Typhim Vi. Un namero mayor de participantes experimentaron dolor después de la
vacunacion con Typhim Vi en comparacion con la vacunacion con MENACTRA (76%
frente a 47%). La mayoria (70%—77%) de las reacciones locales solicitadas en ambos grupos
en cualquiera de los sitios de inyeccién fueron reportados como leves y se resolvieron dentro
de los 3 dias siguientes a la vacunacién. En ambos grupos, las reacciones sistémicas mas
comunes fueron dolor de cabeza (MENACTRA + Typhim Vi, 41%; vacuna Typhim Vi +
placebo, 42%; MENACTRA sola, 33%) y fatiga (MENACTRA + Typhim Vi, 38%; Typhim
Vi + placebo, 35%; MENACTRA sola, 27%). Entre los grupos, las diferencias en los indices
de malestar, diarrea, anorexia o vémitos no fueron estadisticamente significativas. No se
informo fiebre >40,0°C ni convulsiones en ninguno de los grupos.

Reportes posteriores a la comercializacién

Los siguientes eventos adversos se han informado durante el uso posterior a la aprobacién de
la vacuna MENACTRA. Como estos eventos se informaron de manera voluntaria en una
poblacién de tamaiio incierto, no siempre es posible calcular con confiabilidad su frecuencia
o establecer una relacidn causal con la exposicion a la vacuna MENACTRA.

Trastornos_del sistema inmune: Reacciones de hipersensibilidad tales como reaccién
anafilactica/anafilactoide, sibilancia, dificultad para respirar, hinchazdn de las vias aéreas
superiores, urticaria, eritema, prurito, hipotension

Trastornos del sistema nervioso: Sindrome de Guillain-Barré, parestesia, sincope vasovagal,
vértigo, convulsiones, parilisis facial, mielitis transversa, encefalomielitis diseminada aguda

Trastornos musculoesqueléticos v del tejido conectivo: Mialgia

Notificacién de eventos adversos
Cualquier efecto no deseado y molesto que no sea descripto en este prospecto debe ser

notificado por la persona vacunada a su médico,

SOBREDOSIS

Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al Hospital mas cercano o
comunicarse con el Departamento Médico de Aventis Pasteur — S.LV. (011) 4732-5900 o en
su defecto con los Centros de Toxicologia de:

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

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

FORMAS DE PRESENTACION
Estuche con 5 viales monodosis.

CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO

Conservar entre +2° y +8°C.

NO CONGELAR. No debe utilizarse el producto si se expuso a congelacié B

No utilizar luego de la fecha de vencimiento. Pa)

AU TEMIIVL unrubTMJ NGUEL
DIRECTORA TRONICA APO




ORIGINAL

PERIODO DE VIDA UTIL

No usar luego de la fecha de vencimiento indicada en el estuche.
MANTENER FUERA DEL ALCANCE Y LA VISTA DE LOS NINOS

Especialidad Medicinal Autorizada por el Ministerio de Salud
Certificado N°

Eilaborado por: Sanofi Pasteur Inc. Discovery Drive, Swiftwater PA 18370, EE.UU.

Importado y distribuido por:

AVENTIS PASTEUR S A.

Tomkinson 2054 (B1642EMU) San Isidro - Pcia. de Buenos Aires

Direccion Técnica: Dra. Roxana MONTEMILONE - Farmacéutica

Calle 8 N° 703 (entre calles 3 y 8) — Parque Industrial Pilar - Pcia. de Buenos Aires.

ARG 12/2009
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DIRECTOR:
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ANEXO 111

CERTIFICADO
Expediente N°: 1-0047-0000-022183-09-5
El Interventor de la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia

Médica (ANMAT) certifica que, mediante la Disposicién N° 4 7 0 .y de

acuerdo a lo solicitado en el tipo de Tramite N° 1.2.4 | por SANOFI PASTEUR INC, se
autorizo la inscripcidn en el Registro de Especialidades Medicinales (REM), de un nuevo
producto con los siguientes datos identificatorios caracteristicos:

Nombre comercial: MENACTRA

Nombre/s genérico/s: VACUNA ANTIMENINGOCOCCICA POLISACARIDA CONTRA
SEROGRUPOS A, C, Y'Y W-135 CONJUGADA CON TOXOIDE DIFTERICO.

Forma/s farmacéutica/s: SOLUCION INYECTABLE.

Industria: Estadounidense.

Nombre o razén social de los establecimientos elaboradores: Sanofi Pasteur Inc.

Domicilio de los establecimientos elaboradores: Discovery Drive- Swiftwater PA 18370 —
ESTADOS UNIDOS.

Domicilio de los laboratorios de control de calidad propio: Calle 8 y 5
Parque Industrial Pilar, Prov. de Buenos Aires.

Pais de procedencia: ESTADOS UNIDOS.

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicion se detailan a
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continuacion:

Forma farmacéutica: SOLUCION INYECTABLE.

Nombre Comercial: MENACTRA .

Clasificacién ATC: JO7TAH

Indicacidén/es autorizada/s: estd indicada para la inmunizacién activa de personas de 2 a 55
aiios de edad, para la prevencion de la enfermedad meningocdecica invasiva causada por los
serogrupos A, C, Y y W-135 de N. meningitidis. No estd indicada para la prevencion de la
enfermedad meningocdccica invasiva causada por el serogrupo B de N. Meningitidis. No esta
indicada para el tratamiento de infecciones meningococicas ni para la inmunizacion contra la
difteria. Ademds, puede no proteger al 100% de las personas.

Concentracion/es: 4 MCG/DOSIS de POLISACARIDO (CONJUGADO MONOVALENTE)
MENINGOCOCCICO SEROGRUPO A, 4 MCG/DOSIS de POLISACARIDO
(CONJUGADO MONOVALENTE) MENINGOCOCCICO  SEROGRUPO C, 4
MCG/DOSIS de POLISACARIDO (CONJUGADO MONOVALENTE)
MENINGOCOCCICO SEROGRUPO Y, 4 MCG/DOSIS de POLISACARIDO
(CONJUGADO MONOVALENTE} MENINGOCOCCICO SEROGRUPO W-133.

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica ¢ porcentual :

Genérico/s: POLISACARIDO (CONJUGADO MONOVALENTE) MENINGOCOCCICO
SEROGRUPO A 4 MCG/DOSIS, POLISACARIDO (CONJUGADO MONOVALENTE)
MENINGOCOCCICO SEROGRUPO C 4 MCG/DOSIS, POLISACARIDO (CONJUGADO
f/

"
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MONOVALENTE)  MENINGOCOCCICO  SEROGRUPO Y 4  MCG/DOSIS,
POLISACARIDO (CONJUGADO MONOVALENTE) MENINGOCOCCICO
SEROGRUPO W-135 4 MCG/DOSIS.

Excipientes: CLORURO DE SODIO 4,35 (0.85%) MG, FOSFATO DE SODIO DIBASICO
ANHIDRO 0,348 (10 MM) MG, FOSFATO DE SODIO MONOBASICO
MONOHIDRATADO 0,352 (10 MM) MG, PROTEINA DE TOXOIDE DIFTERICO
(PROTEINA PORTADORA) 48 MCG/DOSIS.

Origen del producto: Biotecnologico.

Fuente de obtencidn de la/s materia/s prima/s utilizada/s, para productos de origen biologico 6
biotecnolégico: ANTIGENOS DE POLISACARIDO CAPSULAR DE NEISSERIA
MENINGITIDIS SEROGRUPOS A, C, Y Y W-135 CONJUGADO EN FORMA
INDIVIDUAL A LA PROTEINA DEL TOXOIDE DIFTERICO.

Via/s de administracién: INTRAMUSCULAR.

Envase/s Primario/s; FRASCO AMPOLLA DE VIDRIO (I) INCOLORO CON TAPON
ELASTOMERICO.

Presentacion: ESTUCHE CON 5 VIALES MONODOSIS.

Contenido por unidad de venta: ESTUCHE CON 5 VIALES MONODOSIS.

Periodo de vida Util: 18 meses.

Forma de conservacion: NO CONGELAR; desde: 2 °C. hasta: 8 °C.

Condicion de expendio: BAJO RECETA.

Nombhyre o razdn social de los establecimientos elaboradores: Sanofi Pasteur Inc.
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Domicilio de los establecimientos elaboradores: Discovery Drive- Swiftwater PA 18370 —
ESTADOS UNIDOS.

Domicilio de los laboratorios de control de calidad propio: Calle 8 y 5
Parque Industrial Pilar, Prov. de Buenos Aires. |

Pais de procedencia: ESTADOS UNIDOS.

Se extiende a SANOFI PASTEUR S.A. en representacién de SANOFI PASTEUR, INC

il SRS

(EE.UU.), el Certificado I\ﬁ 5-.)7 G 3 , en la Ciudad de Buenos Aires, a los

02 JuL 2019e

dias del mes de , siendo su vigencia por cinco (5)

afios a partir de la fecha impresa en el mismo.

DISPOSICION (ANMAT) N°:

3fs7o/
b

/
/
Dr. CARLOS CHIALE

INTERVENTOR
ANMAT.




