RESUMO DAS CARACTERISTICAS DO MEDICAMENTO

1. NOME DO MEDICAMENTO
Boostrix Polio suspensdo injetavel em seringa pré-cheia

Vacina contra a difteria, tétano e tosse convulsa (componente acelular) e poliomielite
(inativado) (adsorvida, com contetdo reduzido de antigénio(s))

2. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA

1 dose (0,5 ml) contem:

Toxoide da difteria’ ndo menos de 2 Unidades Internacionais (Ul) (2,5 Lf)
Toxoide do tétano? ndo menos de 20 Unidades Internacionais (Ul) (5 Lf)
Antigénios Bordetella pertussis
Toxoide da tosse convulsa 8 microgramas
Hemaglutinina filamentosa 8 microgramas
Pertactina 2,5 microgramas
Virus da poliomielite inativado
tipo 1 (estirpe Mahoney)? 40 unidades de antigénio D
tipo 2 (estirpe MEF-1)? 8 unidades de antigénio D
tipo 3 (estirpe Saukett)? 32 unidades de antigénio D

1 adsorvido em hidrdxido de aluminio, hidratado (AI(OH)3) 0,3 miligramas AI**
e fosfato de aluminio (AIPOA4) 0,2 miligramas AI®*
2 propagado em células VERO

A vacina pode conter quantidades residuais de formaldeido, neomicina e polimixina que
sdo utilizados durante o processo de fabrico (ver secdo 4.3).

Excipientes com efeito conhecido
Esta vacina contém menos de 0,07 nanogramas de acido para-aminobenzdico por dose e
0,0298 microgramas de fenilalanina por dose (ver seccéo 4.4).

Lista completa de excipientes, ver sec¢do 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA
Suspensdo injetavel em seringa pré-cheia.

Boostrix Polio € uma suspenséo branca turva.



4. INFORMACOES CLINICAS
4.1 Indicacdes terapéuticas

Boostrix Polio esta indicado na vacinacao de reforco contra a difteria, tétano, tosse
convulsa e poliomielite em individuos a partir dos trés anos de idade (ver seccdo 4.2).

Boostrix Polio também esté indicado na protecdo passiva contra a tosse convulsa na
primeira infancia apos a imunizacdo materna durante a gravidez (ver seccbes 4.2, 4.6 e
5.1).

A administracéo de Boostrix Polio deve ser baseada nas recomendagdes oficiais.
4.2 Posologia e modo de administragéo

Posologia
Recomenda-se a administracdo de uma dose Unica de 0,5 ml de vacina.

Boostrix Polio pode ser administrado a partir dos trés anos de idade.

Boostrix Polio contém um conteudo reduzido de antigénios da difteria, tétano e tosse
convulsa, em combinagdo com os antigénios de poliomielite. Por conseguinte, Boostrix
Polio deve ser administrado de acordo com as recomendacdes oficiais e/ou com a
pratica médica local.

Boostrix Polio pode ser administrado a mulheres gravidas durante o segundo ou terceiro
trimestre, de acordo com as recomendacdes oficiais (ver seccdes 4.2, 4.6 e 5.1).

Boostrix Polio também pode ser administrado a adolescentes e adultos com estado da
vacinacdo desconhecido ou com vacinagao incompleta contra a difteria, tétano e tosse
convulsa, como parte de um esquema de imunizagdo contra a difteria, tétano, tosse
convulsa e poliomielite. Com base em informacao de adultos, recomenda-se a
administracdo de duas doses adicionais de uma vacina contendo difteria e tétano, um
més e seis meses apds a primeira dose para maximizar a resposta a vacina contra a
difteria e tétano (ver sec¢do 5.1).

Boostrix Polio pode ser utilizado em situagdes de ferimentos suscetiveis de causar
tétano em individuos que previamente receberam o esquema de vacinag¢do primaria com
a vacina de toxoide do tétano e para os quais esta indicada a vacinagdo de reforco contra
a difteria, tosse convulsa e poliomielite. A imunoglobulina tetanica deve ser
administrada concomitantemente, de acordo com as recomendagdes oficiais.

A repeticdo da vacinagdo contra a difteria, o tétano, a tosse convulsa e a poliomielite
deve ser realizada nos intervalos descritos nas recomendacdes oficiais.



Populacéo pediatrica
A seguranca e eficécia de Boostrix Polio em criancas com idade inferior a 3 anos ndo
foram estabelecidas.

Modo de administracéo
Boostrix Polio destina-se a injecdo por via intramuscular profunda, preferencialmente
na regido deltoide (ver seccdo 4.4).

4.3 Contraindicagdes

Hipersensibilidade as substancias ativas ou a qualquer dos excipientes mencionados na
sec¢do 6.1 ou a neomicina, polimixina ou formaldeido.

Hipersensibilidade apds administracdo anterior de vacinas contra a difteria, o tétano, a
tosse convulsa ou a poliomielite.

Boostrix Polio esta contraindicado se o individuo manifestou encefalopatia de etiologia
desconhecida, ocorrida nos 7 dias subsequentes a uma administragdo anterior de uma
vacina contendo o componente de tosse convulsa. Nestes casos, a vacinagao contra a
tosse convulsa deve ser descontinuada e 0 esquema de vacinagdo deve continuar com
vacinas contra a difteria, tétano e poliomielite.

Boostrix Polio ndo deve ser administrado a individuos que tenham tido trombocitopenia
transitoria ou complicacGes neuroldgicas (para convulsdes ou episddios hipotdnico-
hiporresponsivos, ver seccdo 4.4) ap0s imunizacao anterior contra a difteria e/ou tétano.

Tal como com outras vacinas, a administracdo de Boostrix Polio deve ser adiada nos
individuos que apresentem uma doenca febril aguda grave. A presenca de uma infecdo
ligeira ndo constitui contraindicacéo.

4.4 Adverténcias e precaucdes especiais de utilizacéo

A vacinacdo deve ser precedida de uma revisao da histéria clinica (especialmente no
que diz respeito a vacinacGes anteriores e possivel ocorréncia de acontecimentos
indesejaveis).

No caso de ter ocorrido algum dos acontecimentos a seguir indicados, em relacéo

temporal com a administragdo da vacina contra a tosse convulsa, a deciséo de

administrar doses de vacina contendo o componente da tosse convulsa devera ser

cuidadosamente ponderada:

— Temperatura > 40,0°C nas 48 horas seguintes a vacinacao, e que ndo seja devida a
outra causa identificavel.

— Colapso ou estado semelhante ao estado de choque (episodio hipotdnico-
hiporreatividade) nas 48 horas seguintes a vacinacao.

— Choro persistente, incontrolavel com duragdo > 3 horas, nas 48 horas seguintes a
vacinacao.



— Convulsdes, com ou sem febre, que ocorram nos 3 dias apds a vacinagéo.
— Nalgumas circunstancias, tais como uma elevada incidéncia de tosse convulsa, 0s
potenciais beneficios excedem o0s possiveis riscos.

Tal como para qualquer vacinacdo, deve ser avaliado cuidadosamente o risco-beneficio
da imunizagdo com Boostrix Polio ou do seu adiamento numa crianga sofrendo de um
novo episddio ou progressdo de uma doenca neuroldgica grave.

Tal como com todas as vacinas injetaveis, devera sempre existir supervisdo e
tratamento médico adequado disponivel imediatamente, para o caso de reagdes
anafilaticas raras ocorrerem ap6s administracdo da vacina.

Boostrix Polio deve ser administrado com precauc¢do nos individuos com
trombocitopenia (ver seccdo 4.3) ou com problemas hemorragicos, dado que nestes
individuos pode ocorrer uma hemorragia apds uma administracdo por via intramuscular.
Tendo em consideracdo as recomendac@es oficiais, a vacina podera ser administrada
por via subcutanea nestes individuos. Em ambas as vias de administracédo, o local da
injecdo deve ser pressionado firmemente (sem friccionar) durante pelo menos dois
minutos.

Boostrix Polio ndo deve ser administrado por via intravascular em circunstancia
alguma.

Historia de convuls@es febris, historia familiar de convulsdes e histéria familiar de um
acontecimento adverso apos a vacinacdo com DTP ndo constituem contraindicacoes.

A infecdo pelo Virus da Imunodeficiéncia Humana (VIH) ndo é considerada uma
contraindicacdo. A resposta imunolégica esperada pode ndo ser obtida ap6s a vacinacao
de doentes imunocomprometidos.

Pode ocorrer sincope (desmaio) ap6s ou mesmo antes de qualquer vacinacao,
especialmente em adolescentes, como uma resposta psicogenica a inje¢do por agulhas.
Isto pode ser acompanhado por varios sinais neurolédgicos tais como distdrbios visuais
transitorios, parestesia, movimentos tonicoclénicos dos membros durante a
recuperacdo. E importante que estejam implementados procedimentos que evitem as
lesGes pelos desmaios.

Tal como com qualquer vacina, pode néo ser obtida uma resposta imunolégica protetora
em todos os individuos vacinados.

Excipientes com efeito conhecido

Boostrix Polio contém &cido para-aminobenzdico. Pode causar reacdes alérgicas
(possivelmente retardadas) e, excecionalmente, broncospasmo.

Este medicamento contém 0,0298 microgramas de fenilalanina por dose. A fenilalanina
pode ser prejudicial se tiver fenilcetonuria (PKU), uma doenca genética rara em que a




fenilalanina se acumula porgue o0 seu organismo nao a consegue remover
adequadamente.

Este medicamento contém menos do que 1 mmol (23mg) de sédio por dose, ou seja, €
praticamente “isento de sodio".

Este medicamento contém menos do que 1 mmol (39 mg) de potassio por dose, ou seja,
¢ praticamente "isento de potassio".

Rastreabilidade
De modo a melhorar a rastreabilidade dos medicamentos bioldgicos, 0 nome e o
numero do lote do medicamento administrado devem ser registados de forma clara.

4.5 Interacdes medicamentosas e outras formas de interacao

Utilizacdo com outras vacinas ou imunoglobulinas

Boostrix Polio pode ser administrado concomitantemente com qualquer uma das
seguintes vacinas monovalentes ou combinadas: sarampo, papeira, rubéola, varicela
(MMR/V) e com a vacina contra o Papilomavirus Humano (HPV) sem interferéncia
clinicamente relevante com a resposta em anticorpos a qualquer componente das
vacinas (ver secgéo 4.8).

A administracdo concomitante de Boostrix Polio com outras vacinas ou com
imunoglobulinas ndo foi avaliada.

N&o é provavel que a administracdo concomitante interfira com as respostas
imunoldgicas.

De acordo com as recomendacdes e praticas geralmente aceites de vacinacao, se for
considerada necessaria a administracdo concomitante de Boostrix Polio com outras
vacinas ou imunoglobulinas, os produtos deverdo ser administrados em diferentes
locais.

Utilizacdo com tratamento imunossupressor
Tal como com outras vacinas, nos doentes que estejam a fazer terapéutica
imunossupressora, pode ndo ser possivel atingir uma resposta adequada.

4.6 Fertilidade, gravidez e aleitamento

Gravidez
Boostrix Polio pode ser administrado durante o segundo ou terceiro trimestre de
gravidez, de acordo com as recomendacdes oficiais.

Para informacdo relativa a prevencao da tosse convulsa em lactentes nascidas de
mulheres vacinadas durante a gravidez, ver seccédo 5.1.

A informac&o de seguranca de um ensaio clinico controlado, com aleatorizacdo
(resultados de 341 gravidezes) e de um estudo observacional prospetivo (resultados de



793 gravidezes), em que Boostrix (componente dTpa de Boostrix Polio) foi
administrado a mulheres gravidas durante o terceiro trimestre, ndo mostraram efeitos
adversos relacionados com a vacina na gravidez ou na saude do feto/crianca recém-
nascida.

N&o existe informac&o de seguranca disponivel de ensaios clinicos prospetivos sobre a
utilizacdo de Boostrix Polio ou de Boostrix durante o primeiro e segundo trimestre de
gravidez.

Informac&o proveniente da farmacovigilancia passiva de mulheres gravidas que foram
expostas a Boostrix Polio ou a Boostrix no terceiro ou segundo trimestre ndo mostraram
efeitos adversos relacionados com a vacina na gravidez ou na saude do feto/crianca
recém-nascida.

Tal como com outras vacinas inativadas, ndo € esperado que a vacinagdo com Boostrix
Polio cause danos no feto em qualquer trimestre de gravidez.

Os estudos realizados em animais ndo indicam efeitos nefastos diretos ou indiretos
relativamente a gravidez, desenvolvimento embrionério/fetal, parto e desenvolvimento
apos o0 nascimento (ver sec¢do 5.3).

Amamentacao

O efeito da administracdo de Boostrix Polio ndo foi avaliado durante o aleitamento. No
entanto, como Boostrix Polio contém antigénios inativados ou toxoides, ndo sao
expectaveis efeitos no lactente. Os beneficios versus os riscos da administragdo de
Boostrix Polio na mulher a amamentar devem ser cuidadosamente avaliados pelos
profissionais de saude.

Fertilidade

Né&o existe informacao disponivel em seres humanos de ensaios clinicos prospetivos. Os
estudos realizados em animais ndo indicam efeitos nefastos diretos ou indiretos
relativamente a fertilidade das fémeas (ver seccédo 5.3).

4.7 Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas

N&o é provavel que a vacina possa causar efeitos na capacidade de conduzir ou utilizar
maquinas.

4.8 Efeitos indesejaveis

Sumario do perfil de seguranca

O perfil de seguranca apresentado na Tabela 1 é baseado em informacao dos ensaios
clinicos em que Boostrix Polio foi administrado a 908 criancas (dos 4 aos 8 anos de
idade) e em 955 adultos, adolescentes e criancas (dos 10 aos 93 anos de idade).

Os acontecimentos mais frequentes que ocorreram apds a administracdo de Boostrix
Polio em ambos os grupos foram rea¢des locais no local da injecdo (dor, vermelhidéo e



inchaco), notificadas por 31,3-82,3% do total dos individuos. Habitualmente, estes
tiveram inicio nas primeiras 48 horas ap0s a vacinagao. Foram todos resolvidos sem

deixar sequelas.

Lista de reacdes adversas em formato tabelar

As reacdes adversas notificadas encontram-se listadas de acordo com as seguintes

frequéncias:

A frequéncia dos efeitos indesejaveis é referida do seguinte modo:

Muito frequentes:
Frequentes:
Pouco frequentes:

 1/10)
(> 1/100 a < 1/10)
(> 1/1000 a < 1/100)

Raros: (> 1/10000 a < 1/1000)

Muito raros: (< 1/10000)

Ensaios clinicos:

Tabela 1: Reac6es adversas notificadas nos ensaios clinicos de Boostrix Polio

Classes de sistemas de

Reac0es adversas

mediastino

6rgaos Frequencia (Ijr;d;&/;ggos com 4-8.an0s | | 4ividuos com 10 — 93
_ anos de idade (N = 955)
(N=908)
Infecdes e infestagdes | Pouco herpes oral
frequentes
Doencas do sangue e Pouco linfadenopatia linfadenopatia
do sistema linfatico frequentes
Doencas do Frequentes | anorexia
metabolismo e da
nutricdo Pouco apetite diminuido
frequentes
Perturbac6es do foro Frequentes | irritabilidade
psiquiatrico
Pouco perturbacdo do sono,
frequentes | apatia
Doencas do sistema Muito sonoléncia cefaleias
nervoso frequentes
Frequentes | cefaleias
Pouco parestesia, sonoléncia,
frequentes tonturas
Doencas respiratorias, | Pouco garganta seca asma
torécicas e do frequentes




Doencas Frequentes perturbacdes
gastrointestinais gastrointestinais (tais
como vomitos, dor
abdominal, nduseas)
Pouco diarreia, vomitos, dor
frequentes | abdominal, nduseas
Afecdes dos tecidos Pouco prurido
cutaneos e subcutaneos | frequentes
Afecdes Pouco artralgia, mialgia
musculosqueléticas e frequentes
dos tecidos conjuntivos
Perturbaces gerais e Muito reacOes no local da reacdes no local da
alteracdes no local de frequentes | injecdo (tais como, injecdo (tais como,
administracao vermelhidéo e/ou vermelhidao e/ou
inchaco), dor no local da | inchago), fadiga, dor no
injecao local da injecéo
Frequentes | pirexia (febre > 37,5°C, | pirexia (febre > 37,5°C),
incluindo febre > reacdes no local da
39,0°C), inchago extenso | injecéo (tais como,
do membro em que a hematoma, prurido,
vacina foi administrada | endurecimento e
(por vezes envolvendo a | dorméncia com sensacao
articulacéo adjacente), de calor)
reacGes no local da
injecéo (tais como,
hemorragia, prurido e
endurecimento)
Pouco fadiga inchaco extenso do
frequentes membro em que a

vacina foi administrada
(por vezes envolvendo a
articulacdo adjacente),
pirexia (febre > 39,0°C),
arrepios, dor

Administracdo concomitante com vacinas contra o sarampo, a papeira, a rubéola, a
varicela (MMR/V) em criancas com 3-6 anos de idade.

Em dois estudos clinicos realizados em 406 criancas com 3-6 anos de idade, Boostrix
Polio foi administrado concomitantemente com vacinas contra o sarampo, a papeira, a
rubéola, a varicela (MMR/V). Nestes estudos, a infegdo do trato respiratério superior e
as erupcdes cutaneas foram notificadas frequentemente. Febre, irritabilidade, fadiga,
perda de apetite e perturbacgdes gastrointestinais (incluindo diarreia e vomitos) foram
notificadas com uma frequéncia superior (muito frequentes), comparativamente a
Tabela 1, enquanto que todas as outras reagdes adversas ocorreram com frequéncia

igual ou inferior.




As reacdes adversas adicionalmente notificadas durante os estudos clinicos de Boostrix
(componente dTpa de Boostrix Polio), o qual foi administrado a 839 criangas (dos 4 aos
8 anos de idade) e a 1931 adultos, adolescentes e criancas (dos 10 aos 76 anos de

idade), estdo listadas na Tabela 2.

Tabela 2: Reac6es adversas notificadas nos ensaios clinicos de Boostrix

Classes de sistemas de

Reac0es adversas

1O Frequéncia | Individuos com 4 —8 Individuos com 10 — 76
0rgaos anos de idade anos de idade
(N=839) (N =1931)
InfecOes e infestagbes | Pouco infecdo do trato
frequentes respiratério superior,
faringite
Doencas do sistema Pouco atencdo alterada sincope
Nervoso frequentes
Afecdes oculares Pouco conjuntivites
frequentes
Doencas respiratorias, | Pouco tosse
toracicas e do frequentes
mediastino
Doengas Pouco diarreia
gastrointestinais frequentes
AfecOes dos tecidos Pouco hiperidrose, erupgdes
cutaneos e subcutaneos | frequentes cutaneas
Afecoes Pouco rigidez articular, rigidez
musculosqueléticas e frequentes musculosquelética
dos tecidos conjuntivos
Perturbaces gerais e Muito mal-estar geral
alteracdes no local de frequentes
administragao Frequentes reacOes no local da
injecdo (tais como,
massa no local da
injecdo e abcesso estéril
no local da injecéo)
Pouco dor doenca tipo gripe
frequentes

Reactogenicidade apds administracéo de dose repetida
Nos individuos primovacinados com DTP na infancia, os dados sugerem que uma
segunda dose de reforco pode causar um aumento da reactogenicidade local.

Os individuos com idade a partir dos 15 anos sem vacinacgao recente contra a difteria,
tétano e tosse convulsa e poliomielite, aos quais foi administrada uma dose de Boostrix
Polio ou outra vacina com conteudo reduzido de antigénio, seguida de uma dose




adicional de Boostrix Polio 10 anos depois, ndo apresentaram uma reactogenicidade
aumentada apos esta segunda dose, em compara¢do com a primeira dose.

Farmacovigilancia pos-comercializagédo
Uma vez que estes acontecimentos foram notificados espontaneamente, ndo € possivel
estimar com certeza as suas frequéncias.

Tabela 3: ReacOes adversas notificadas Boostrix Polio durante a farmacovigilancia
0s-comercializacao

Classes de sistemas de A N
Frequéncia Reac0es adversas

orgéos
Doencas do sistema Desconhecida | reacdes alérgicas, incluindo reagdes
imunitario anafilaticas e anafilactoides

Doencas do sistema nervoso | Desconhecida | episddios hipotdnico-hiporreatividade,
convulsdes (com ou sem febre)

Afecbes dos tecidos Desconhecida | urticaria, angioedema
cutaneos e subcutaneos
Perturbacdes gerais e Desconhecida | astenia

alteracdes no local de
administracao

Apo6s a administracdo de vacinas contendo o toxoide do tétano, foram referidos casos
muito raros de reac6es adversas no sistema nervoso periférico ou central, incluindo
paralisia ascendente ou até paralisia respiratéria (por exemplo: sindrome Guillain-
Barre).

Notificacdo de suspeitas de reacGes adversas

A notificacdo de suspeitas de reacBes adversas ap0s a autorizacdo do medicamento é
importante, uma vez que permite uma monitorizacao continua da relacdo beneficio-
risco do medicamento.

Pede-se aos profissionais de saude que notifiqguem quaisquer suspeitas de reacdes
adversas diretamente ao INFARMED, I.P.:

Sitio da internet: http://www.infarmed.pt/web/infarmed/submissaoram
(preferencialmente)

ou através dos seguintes contactos:

Direcédo de Gestdo do Risco de Medicamentos

Parque da Saude de Lisboa, Av. Brasil 53

1749-004 Lisboa

Tel: +351 21 798 73 73

Linha do Medicamento: 800222444 (gratuita)

E-mail: farmacovigilancia@infarmed.pt



http://www.infarmed.pt/web/infarmed/submissaoram
mailto:farmacovigilancia@infarmed.pt

4.9 Sobredosagem

Durante a farmacovigilancia apds a comercializagdo foram descritos casos de
sobredosagem. Os acontecimentos adversos apds a sobredosagem, quando referidos,
foram semelhantes aos referidos com a administracdo normal da vacina.

5. PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS

5.1 Propriedades farmacodinamicas

Grupo farmacoterapéutico: 18.1 Vacinas e Imunoglobulinas. Vacina bacteriana e virica
combinada

Codigo ATC: JO7CA02

Resposta imunitaria

As respostas imunitérias de Boostrix Polio foram avaliadas em ensaios clinicos
realizados em individuos de diferentes idades e com diferentes historias de vacinagao
(ver seccdo 4.8)

As seguintes respostas imunitarias foram observadas transversalmente nos estudos um
més apos a vacina¢do com Boostrix Polio em criancas, adolescentes e adultos (Tabela

4).

Tabela 4: Resposta imunitaria em criangas, adolescentes e adultos

Criancas dos 3 aos

Adultos,
adolescentes e

Antigénio Resposta 8 anos de idade criancas a partir dos
N=1195 10 anos de idade
N=923
(% vacinados) (%vacinados)
Difteria > 0,1 Ul/ml 100% 82,2 -100%
Tétano >0,1Ul/ml 99,9 — 100% 99,6 — 100%
Tosse convulsa
Toxoide da tosse
convulsa Resposta a dose 84,6 —90,6% 79,8 —94,0%
g de reforco @
Hemaglutinin ¢ 90,1 - 98,8% 90,7 — 97.2%
filamentosa
Pertactina 94,2 — 96,6% 90,0 - 96,7%




Virus da poliomielite

inativado

tipo 1 >8 ED50 98,8 — 100% 99,6 — 100%
tipo 2 99,2 — 100% 99,6 — 100%
tipo 3 99,4 — 100% 99,1 — 100%

N=nUmero de individuos

() percentagem de individuos com concentragdo de anticorpos associada com a

protecdo contra a doenca (> 0,1 Ul/ml pelo doseamento ELISA ou > 0,016 Ul/ml pelo

ensaio in vitro de neutralizacdo celular Vero).

) Este ensaio n&o foi realizado no estudo HPV-042.

) Resposta a dose de reforco definida como:

— para os individuos inicialmente seronegativos, concentragdes de anticorpos de pelo
menos quatro vezes o ponto de corte (concentra¢fes pos-vacinacdo > 20 U El./ml).

— para os individuos inicialmente seropositivos com concentracao pré-vacinacdo com
a dose de reforco > 5 U El./ml ¢ <20 U El./ml: um aumento na concentragao de
anticorpos de pelo menos quatro vezes em relacdo a concentracdo pré —vacinagao
com a dose de reforgo.

— para os individuos inicialmente seropositivos com concentracdo pré-vacinagdo com
a dose de refor¢o > 20 U El./ml: um aumento na concentragdo de anticorpos de pelo
menos duas vezes em relacdo a concentracdo pré —vacinagdo com a dose de reforco.

Tal como com outras vacinas Td do tipo adulto, Boostrix Polio induz taxas de
seroprotecao e titulos de anticorpos anti-D e anti-T superiores em criancas e
adolescentes, comparativamente aos adultos

Persisténcia da resposta imunitaria

As taxas de seroprotecao/seropositividade a seguir apresentadas foram observadas cinco
anos apos a vacinagao com Boostrix Polio em criancas e 10 anos ap0s a vacinagao com
Boostrix Polio em adolescentes e adultos (Tabela 5)




Tabela 5: Persisténcia da resposta imunitaria em criancas, adolescentes e adultos

Percentagem que
Percentagem que . S
. cumpriu os critérios
cumpriu 0s )
s 10 anos apos a
critérios 5 anos inacio d
Seroprotecdo/ | apos a vacinagéo vgulna(;aot °
Antigénio S . adolescentes e
Seropositividade | das criangas adultos (a partir dos
(idade 4-8 anos) 1 de idad
(N=344) 5 anos de idade)
(N=63)
(% de vacinados) | (% de vacinados)
Difteria >0,1 1IU/ml 89,4%* 81,0%**
Tétano > 0,1 IU/ml 98,5% 98,4%
Tosse convulsa
toxoide da tosse 40,9% 78,7%
f}gpnvamﬁ?tinina =5 EL.U/ml
emag 99,7% 100%
filamentosa
pertactina 97,1% 88,7%
Virus da
poliomielite
inativado
tipo 1 =8 ED50 98,8% 100%
tipo 2 99,7% 100%
tipo 3 97,1% 98,3%

*098,2% de individuos com uma concentra¢do em anticorpos associada a protecdo contra
a doenga > 0,016 TU/ml por um doseamento por neutralizacdo de células Vero in vitro.
**092,1% de individuos com uma concentracdo em anticorpos associada a protecao
contra a doenga > 0,01 IU/ml por um doseamento por neutralizagdo de células Vero in
vitro.

Resposta imunitaria apds uma dose repetida

Foi avaliada a imunogenicidade de Boostrix Polio quando administrado 5 anos apds a
administracdo da primeira dose de refor¢o de Boostrix Polio aos 4 a 8 anos de idade.
Um més ap0s a vacinagdo > 99% dos individuos eram seropositivos contra a tosse
convulsa e estavam seroprotegidos contra a difteria, tétano e todos os trés tipos de virus
da poliomielite.

Em adultos, uma dose de Boostrix Polio, administrada 10 anos apos a dose anterior,
conferiu uma resposta imunitaria protetora em > 96,8% dos individuos (para o antigénio
da difteria) e em 100% dos individuos (para os antigénios do tétano e da poliomielite).
A resposta a dose de reforco para os antigénios da tosse convulsa foi entre 74,2 e
98,4%.



Resposta imunitaria em individuos sem histdria de vacinacdo anterior ou desconhecida

Apds administracdo de uma dose de Boostrix (componente dTpa de Boostrix Polio) a
83 adolescentes com idades dos 11 aos 18 anos sem vacinagdo contra a tosse convulsa
anterior e sem vacinacao contra a difteria e tétano nos 5 anos anteriores, todos 0s
individuos estavam seroprotegidos contra o tétano e difteria. Ap6s uma dose, a taxa de
seropositividade variou entre 87% e 100% para os diferentes antigénios da tosse
convulsa.

Apo6s a administracdo de uma dose de Boostrix Polio a 140 adultos > 40 anos de idade
(incluindo os que nunca tinham sido vacinados ou o0s que tinham estado de vacinacao
desconhecido) que ndo tinham recebido uma vacina contendo difteria e tétano nos
ultimos 20 anos, mais de 96,4% dos adultos eram seropositivos para os trés antigénios
da tosse convulsa e 77,7% e 95,7% estavam seroprotegidos contra a difteria e tétano,
respetivamente.

Resposta imunitéria e perfil de sequranca em individuos com doenca obstrutiva das vias
respiratorias em tratamento ativo

A seguranca e a imunogenicidade de Boostrix foi avaliada num estudo descritivo de
meta-analise, combinando dados de 222 individuos de idade > 18 anos vacinados com
Boostrix durante o tratamento ativo de doencas obstrutivas das vias respiratérias como a
asma ou a Doenca Pulmonar Obstrutiva Cronica (DPOC). Um més ap06s a vacinagao
com Boostrix, a resposta imunitéria contra os antigénios da difteria e do tétano em
termos de taxa de seroprotecdo (>0.1 IU/ml) foi, respetivamente, 89,0% e 97,2%, e
contra antigénios da tosse convulsa, a nivel da resposta a dose de reforco foi de 78,3%,
96,1% e 92,2% contra o toxoide da tosse convulsa [PC], hemaglutinina filamentosa da
tosse convulsa [FHA] e pertactina [PRN], respetivamente. Estes resultados sao
consistentes com as respostas obtidas na populacédo adulta geral e com um perfil de
seguranca similar.

Eficacia na protecdo contra a tosse convulsa

Os antigénios da tosse convulsa contidos no Boostrix Polio sdo parte integrante da
vacina pediatrica da tosse convulsa acelular combinada (Infanrix), relativamente aos
quais a eficacia foi demonstrada, ap6s a vacinacao primaria, em estudos de eficacia nos
agregados domésticos. Apds vacinagdo com Boostrix Polio, os titulos de anticorpos dos
trés componentes da tosse convulsa sédo pelo menos tdo ou mais elevados do que 0s
observados durante o ensaio de eficacia em agregados domésticos. Com base nestes
dados comparativos, Boostrix Polio proporcionara protecdo contra a tosse convulsa,
apesar de ndo estarem determinados, o grau e a duragao da protecao fornecidos pela
vacina.

Protecédo passiva contra tosse convulsa em lactentes (abaixo dos 3 meses de idade) cujas
mées foram vacinadas durante a gravidez.



Foram demonstradas concentracGes superiores de anticorpos contra a tosse convulsa,
num estudo cruzado e controlado por placebo, com aleatorizacdo, no sangue do cordao
umbilical no parto de bebés cujas maes foram vacinadas com Boostrix (grupo dTpa; N
= 291) versus o placebo (grupo controlo; N = 292) as 27-36 semanas de gravidez. No
sangue do cordd@o umbilical, as concentracGes médias geométricas de anticorpos contra
o0s antigenios da tosse convulsa PT, FHA e PRN foram 46,9, 366,1 e 301,8 Ul/ml no
grupo dTpa, e 5,5, 22,7 e 14,6 Ul/ml no grupo controlo. Isto corresponde a titulos de
anticorpos que sdo 8, 16 e 21 vezes mais elevados no sangue do corddo umbilical de
bebés cujas maes foram vacinadas versus o controlo. Estes titulos de anticorpos podem
fornecer protegéo passiva contra a tosse convulsa conforme demonstrado pelos estudos
de efetividade observacional.

Imunogenicidade em lactentes e criancas até aos 23 meses de idade cujas maes foram
vacinadas durante a gravidez.

A imunogenicidade de Infanrix hexa (vacina contra difteria, tétano, tosse convulsa,
hepatite B, poliovirus inativado, Haemophilus influenzae tipo b conjugado) em
lactentes e criancas até aos 23 meses de idade cujas maes saudaveis foram vacinadas
com Boostrix as 27-36 semanas de gravidez, foi avaliada em dois estudos clinicos.

Infanrix hexa foi administrado concomitantemente com uma vacina pneumococica
conjugada 13-valente a lactentes para vacinagdo priméria (n=268); e 0s mesmos
lactentes/criangas dos 11 aos 18 meses como dose de refor¢o (n=229).

A informacdo imunologica apds a administracdo da vacinacgdo primaria e de reforco,
ndo mostrou interferéncia clinicamente relevante da vacinagdo maternal com Boostrix
nas respostas de lactentes e criancas até aos 23 meses de idade aos antigénios da
difteria, tétano, hepatite B, poliovirus inativado, Haemophilus influenzae tipo b ou
pneumocacicos.

Foram observadas concentracdes inferiores de anticorpos contra os antigénios da tosse
convulsa apés a administracdo da vacinacao primaria (PT, FHA e PRN) e de reforco
(PT, FHA) mais baixos, em lactentes e criancas até aos 23 meses de idade cujas maes
foram vacinadas com Boostrix durante a gravidez. O aumento de vezes das
concentracdes de anticorpos anti-tosse convulsa desde antes a dose de reforco até 1 més
apos a dose de reforgo estava no mesmo intervalo para os lactentes e criangas até aos 23
meses de idade cujas mdes foram vacinadas com Boostrix ou com placebo,
demonstrando uma primoimunizacéo efetiva do sistema imunitéario. Na auséncia de
correlacdo da protecdo para a tosse convulsa, a relevancia clinica destas observacgdes
ainda necessita de ser totalmente compreendida. Contudo, a informacao epidemioldgica
atual sobre a doenca da tosse convulsa apds a implementacdo da imunizagdo maternal
com dTpa néo sugere qualquer relevancia clinica desta interferéncia imunologica.



Efetividade na protecdo contra a tosse convulsa em lactentes nascidos de mulheres
vacinadas durante a gravidez

A efetividade da vacina (EV) Boostrix ou Boostrix Polio foi avaliada em trés estudos
observacionais realizados no Reino Unido, Espanha e Australia. A vacina foi
administrada durante o terceiro trimestre da gravidez para proteger lactentes com menos
de 3 meses de idade contra a tosse convulsa, como parte de um programa de vacinagdo
materna.

Os detalhes e resultados de cada estudo sdo apresentados na Tabela 6.

Tabela 6: Vacina | Desenho do estudo Efetividade da vacina
Efetividade da
vacina contra a
tosse convulsa em
criangas com
menos de 3 meses
de idade nascidas
de mées vacinadas
durante o terceiro
trimestre de
gravidez com
Boostrix/ Boostrix
PolioLocalizagéo
do estudo

Reino Unido Boostrix | Método de 88% (I1C 95%: 79,93)
Polio diagnostico
retrospetivo
Espanha Boostrix | Caso-controlo de 90,9% (IC 95%: 56,6, 98,1)
correspondéncia
prospetivo
Australia Boostrix | Caso-controlo de 69% (IC 95%: 13,89)
correspondéncia
prospetivo

IC: intervalo de confianca

Se a vacina¢do materna ocorrer nas duas semanas antes do parto, a eficacia da vacina no
lactente podera ser menor do que os valores da tabela.

5.2 Propriedades farmacocinéticas

N&o é necessaria a avaliacdo das propriedades farmacocinéticas no caso das vacinas.



5.3 Dados de seguranca preé-clinica

Toxicidade reprodutiva

Fertilidade

Os dados ndo clinicos obtidos com Boostrix Polio ndo revelam riscos especificos para o
ser humano, segundo estudos convencionais de fertilidade das fémeas em ratos e
coelhos.

Gravidez

Os dados néo clinicos obtidos com Boostrix Polio ndo revelam riscos especificos para o
ser humano, segundo estudos convencionais de desenvolvimento embrio-fetal em ratos
e coelhos, e também de toxicidade no parto e apds o nascimento em ratos (até ao fim do
periodo de lactacdo).

Toxicidade animal e/ou farmacoldgica

Os dados pré-clinicos ndo revelam riscos especiais para o ser humano, segundo estudos
convencionais de seguranca e de toxicidade.

6. INFORMACOES FARMACEUTICAS

6.1 Lista dos excipientes

— Meio 199 (como estabilizador contendo aminoacidos (incluindo fenilalanina), sais
minerais (incluindo sédio e potassio), vitaminas (incluindo &cido para-
aminobenzdico) e outras substancias)

— Cloreto de sodio

— Agua para preparacdes injetaveis.

— Para adjuvantes, ver sec¢do 2.

6.2 Incompatibilidades

Na auséncia de estudos de compatibilidade, este medicamento ndo pode ser misturado
com outros medicamentos.

6.3 Prazo de validade
3 anos
6.4 Precauc0es especiais de conservacao

Conservar no frigorifico (2°C-8°C)



Ap0s ter sido retirada do frigorifico, a vacina é estavel durante 8 horas a +21°C. Rejeite
a vacina se ndo for utilizada durante este periodo. Esta informacéao destina-se a
aconselhar os profissionais de saude em caso de desvio temporario de temperatura.

Né&o congelar.

Conservar na embalagem de origem para proteger da luz.

6.5 Natureza e conteudo do recipiente

0,5 ml de suspensao injetavel em seringa pré-cheia (vidro tipo 1) com um travao no
émbolo (borracha butilica) e uma tampa de borracha na extremidade.

Embalagens de 1 ou 10, com ou sem agulhas.

A extremidade da tampa e o travao de borracha do émbolo da seringa pré-cheia e a
tampa do frasco séo feitas de borracha sintética.

E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentages.

6.6 Precauc0es especiais de eliminacdo e manuseamento

Antes de ser administrada, a vacina deve ser colocada a temperatura ambiente e bem
agitada de modo a obter uma suspensdo homogénea turva e branca. Antes da
administragdo, a vacina deve ser inspecionada visualmente a fim de se detetarem
quaisquer particulas estranhas e/ou qualquer variacdo do aspeto fisico. A vacina nao
devera ser administrada se algum destes factos for detetado.

Instrucdes para a seringa pré-cheia

Adaptador do Segure a seringa pela canula e néo pelo émbolo da seringa.
sistema de rosca

Desenrosque a tampa da seringa rodando-a no sentido
contrario aos ponteiros do relégio.

[
3
o
[SIEN
o

da Canula /
seringa da Tampa da
ga Y%, seringa



Orificio da _ ) .
agulha ' Para colocar a agulha na seringa, ligue o orificio da agulha

, .‘ ao adaptador do sistema de rosca, rodando um quarto no
T

sentido dos ponteiros do reldgio até sentir que esta fixo.

fi

Né&o puxe o émbolo da seringa para fora da canula da
seringa. Se isso acontecer, ndo administre a vacina.

Eliminacéao
Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com
as exigeéncias locais.

7. TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

Smith Kline & French Portuguesa, Produtos Farmacéuticos Lda.
Rua Dr. Antonio Loureiro Borges, 3

Arquiparque — Miraflores

1495-131 Algés

8. NUMERO (S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUGCAO NO MERCADO

N.° de registo: 5212683 — 0,5 ml de suspensdo injetavel, associacdo, 1 seringa pré-cheia
de vidro tipo |

N.° de registo: 5212782 — 0,5 ml de suspensdo injetavel, associacdo, 10 seringas pré-
cheias de vidro tipo |

N.° de registo: 5270889 — 0,5 ml de suspensdo injetavel, associacdo, 1 seringa pré-cheia
de vidro tipo | + 1 agulha

N.° de registo: 5270988 — 0,5 ml de suspensdo injetavel, associacdo, 10 seringas pré-
cheias de vidro tipo | + 10 agulhas

N.° de registo: 5271085 — 0,5 ml de suspensdo injetavel, associacdo, 1 seringa pré-cheia
de vidro tipo | + 2 agulhas

N.° de registo: 5271184 — 0,5 ml de suspensdo injetavel, associacdo, 10 seringas pré-
cheias de vidro tipo | + 20 agulhas

9. DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVACAO DA AUTORIZACAO
DE INTRODUCAO NO MERCADO

Data da primeira autorizagdo: 27 de outubro de 2004
Data da Gltima renovacdo: 17 de maio de 2010



10. DATA DA REVISAO DO TEXTO

26 de maio de 2023



