REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI
HAVRIX™ 720 JUNIOR

1. DENUMIREA COMERCIALA A PRODUSULUI MEDICAMENTOS
HAVRIX™ 720 JUNIOR

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

HAVRIX™ vaccin hepatitic A, este o suspensie sterild ce contine virusul hepatitic A inactivat
cu formaldehida (tulpina de virus hepatitic A HM 175) adsorbit pe hidroxid de aluminiu. Virusul
hepatitei A este propagat pe celule diploide umane MRCs. Inainte de extragerea virusului
celulele sunt spdlate intens pentru inlaturarea constituentilor mediului de culturd. Suspensia
virald este obtinutd apoi prin liza celulelor, urmata de purificare prin tehnici de ultrafiltrare si
cromatografie n gel. Virusul este inactivat cu formaldehida.

HAVRIX™ corespunde cerintelor OMS privind vaccinul antihepatitic A (inactivat).
HAVRIX™ contine o suspensie sterila purificatd de virus hepatitic A; continutul in antigen viral
este determinat prin testul ELISA.

Doza de HAVRIX™ 720 Junior este standardizata astfel, incat sa asigure un continut in antigen
viral nu mai mic de 720 U.El de antigen viral per 0,5 ml.

Doza de HAVRIX™ 1440 Adult este standardizati astfel, incat si asigure un continut in
antigen viral nu mai mic de 1440 U.EL de antigen viral per 1,0 ml.

3. FORMA FARMACEUTICA
Suspensie injectabild

4. DATE CLINICE

4.1 Indicatii terapeutice

HAVRIX™ este indicat pentru imunizarea activa fata de infectiile produse de virusul hepatitei
A (HAV) la subiectii cu risc de expunere la VHA. HAVRIX™ nu previne hepatita provocata de
alti agenti, cum ar fi virusul hepatitei B, virusul hepatitei C, virusul hepatitei E sau alti agenti
cunoscuti ce provoaca infectii hepatice.

in zonele cu prevalenti joasd spre intermediard a hepatitei A, imunizarea cu HAVRIX™ este
recomandatd in mod particular subiectilor care prezintd sau pot prezenta un risc crescut de
infectie cum ar fi:

Calatorii: persoanele care cdlatoresc in zone in care prevalenta hepatitei A este crescutd. Aceste
zone includ Africa, Asia, Bazinul mediteranean, Orientul Mijlociu, America Centrala si de Sud.
Fortele Armate: peronalul Fortelor Armate care cdldtoreste in zone cu endemicitate crescuta sau
in care conditiile de igiend sunt deficitare, prezintd un risc crescut de infectie cu VHA.
Imunizarea activa este indicata acestor indivizi.

Persoanele pentru care hepatita A poate constitui un risc profesional sau pentru care exista un
risc crescut de transmitere. Acestea pot fi angajati ai centrelor de ingrijire, personalul medical si
paramedical din spitale si institutii, in special din unitdtile de gastroenterologie si pediatrie,
lucratorii din domeniul salubrizarii si alimentatiei publice, altii.

Persoanele cu risc crescut datorita comportamentului sexual. Homosexualii, persoanele cu
multipli parteneri sexuali.

Hemofilicii.

Utilizatorii de droguri injectabile.

Contactii persoanelor infectate. Deoarece eliminarea virusului la persoanele infectate este de
lunga durata, se recomandd imunizarea activa a contactilor.

Persoanele care necesita protectie in cadrul unui program de control al unui focar de hepatita A
sau aflate intr-o regiune cu morbiditate crescuta.



Grupuri de populatie care prezinta o incidenta crescuta a hepatitei A. De exemplu indienii
americani, eschimosii, comunitati recunoscute care prezinta epidemii extinse de VHA.

Subiectii cu boli hepatice cronice sau care prezinta riscul de a dezvolta boli hepatice cronice
(ex. hepatita cronica B (HB) si hepatita cronica C (HC), alcoolicii).

In zonele cu prevalentd intermediari spre inalti a hepatitei A (ex. Africa, Asia, Bazinul
mediteranean, Orientul Mijlociu, America Centrald si de Sud) persoanele susceptibile pot fi
imunizate activ. Acestea includ copiii i adolescentii, in special din localitatile urbane si zonele
industriale.

4.2 Doze si mod de administrare

Posologie

Schema de imunizare primarad

- Adulti incepdand cu varsta de 19 ani

O doza unici de HAVRIX™ 1440 Adult (1,0 ml suspensie) se utilizeazi pentru imunizarea
primara.

- Copii §i adolescenti cu varsta de la 1 an pand la 18 ani, inclusiv

O dozi unica de HAVRIX™ 720 Junior (0,5 ml suspensie) se utilizeazi pentru imunizarea
primara.

Doza de rapel:

Dupi imunizarea primari cu HAVRIX™ 720 Junior sau cu HAVRIX™ 1440 Adult se
recomanda o doza de rapel pentru a asigura o protectie pe termen indelungat. Doza de rapel va fi
administratd dupa o perioadd de 6 luni - 5 ani, dar este preferabil dupa 6 — 12 luni de la
administrarea primei doze de HAVRIX ™,

Mod de administrare

HAVRIX™ se administreazd intramuscular. Vaccinul va fi administrat intramuscular in
regiunea deltoidiand la adulti si copii §i in portiunea antero-laterald a coapsei la nou-nascuti,
sugari i copii mici.

Vaccinul nu va fi administrat in regiunea fesiera.

Vaccinul nu se va administra subcutanat sau intradermic, deoarece poate favoriza un raspuns
imunologic inadecvat la vaccin si aceasta cale de administrare va fi evitata.

HAVRIX™ nu se va administra intravenos.

HAVRIX™ se va administra cu prudentd pacientilor cu trombocitopenie sau afectiuni ale
sangelui, deoarece administrarea intramusculard la acesti subiecti poate provoca hemoragie.
Dupa administrare, locul injectarii va fi presat ferm (fara frictionare) cel putin doud minute.

4.3. Contraindicatii

HAVRIX™ nu se administreaza subiectilor cu hipersensibilitate cunoscuti la oricare dintre
componentele vaccinului sau celor care au prezentat fenomene de hipersensibilitate dupa o
administrare anterioard de HAVRIX ™.

4.4 Atentionari si precautii speciale

Ca si in cazul altor vaccinuri, administrarea de HAVRIX™ va fi amanati la subiectii cu stari
febrile acute severe. Totusi, prezenta unei infectii minore nu constituie o contraindicatie pentru
vaccinare.

Este posibil ca la momentul vaccinarii, subiectii sd fie deja in perioada de incubatie a hepatitei A.
Nu se cunoaste daci HAVRIX™ va preveni hepatita A in astel de cazuri.

La pacientii hemodializati si persoanele cu deficit imunologic, este posibil ca dupd vaccinarea
primard sd nu se obtina un titru adecvat de anticorpi anti-VHA, astfel incét la acesti pacienti este
necesara administrarea unor doze suplimentare de vaccin.

HAVRIX™ contine cantititi neinsemnate de neomicini. Vaccinul trebuie administrat cu
precautie la pacientii cu hipersensibilitate la acest antibiotic.



Ca si 1n cazul tuturor vaccinurilor injectabile, se impune o supraveghere medicald adecvata,
avand la indemana toate mijloacele necesare, in eventualitatea aparitiei unei reactii anafilactice
consecutive administrarii vaccinului — eventualitate de altfel rara.

Pacientii infectati cu HIV pot fi imunizati cu HAVRIX™.

Seropozitivitatea fata de hepatita A nu este o contraindicatie pentru imunizarea cu HAVRIX™.
4.5 Interactiuni cu alte produse medicamentoase, alte interactiuni

Deoarece HAVRIX™ este un vaccin inactivat, administrarea lui concomitentd cu alte vaccinuri
inactivate nu pare s duca la o interferenta a raspunsurilor imune.

Administrarea concomitentd a vaccinurilor tifoidic, febrei galbene, holeric (injectabil) sau tetanic
nu interfera cu raspunsul imun la HAVRIX™,

Administrarea concomitentd de imunoglobuline nu influenteaza efectul protector al vaccinului.
Cand administrarea concomitenta a altor vaccinuri sau imunoglobuline este consideratd necesara,
vaccinurile trebuie injectate pe zone anatomice de electie diferite si se utilizeaza diferite seringi
si ace.

4.6 Sarcina si alaptare

Sarcina:

Nu exista date disponibile despre administrarea vaccinului n timpul sarcinii la om si studii
adecvate asupra procesului de reproducere la animale. Totusi, ca si alte vaccinuri inactivate, nu
existd probabilitatea nici unui pericol asupra fatului. HAVRIX™ se va administra in timpul
sarcinii doar cand este absolut necesar.

Lactatie:

Nu existd date adecvate despre administrarea vaccinului in perioada de lactatie la femei si
privind influenta asupra functiei de reproducere la animale. Desi riscurile in perioada de aldptare
sunt neglijabile, se recomanda administrarea HAVRIX™ doar daci este absolut necesar.

4.7 Capacitatea de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje

Este improbabil ca vaccinul sé influenteze aceste activitati.

4.8 Reactii adverse

HAVRIX™ este bine tolerat.

In studii clinice controlate, semnele si simptomele au fost monitorizate la toti subiectii timp de
patru zile dupa administrarea de HAVRIX™. In acest scop a fost utilizatd o fisa de control.
Vaccinatii au fost rugati sa raporteze orice reactie clinica aparuta in timpul perioadei de studiu.
Frecventa reactiilor adverse solicitate a fost mai mica dupd administrarea dozei de rapel de
HAVRIX™.

Majoritatea reactiilor raportate au fost considerate de catre subiecti ca fiind ,,usoare” si nu au
persistat mai mult de 24 ore.

Frecventa reactiilor adverse solicitate dupa administrarea de HAVRIX"™ nu diferd de frecventa
reactiilor adverse solicitate raportate dupa administrarea altor vaccinuri cu antigene purificate si
adsorbite pe hidroxid de aluminiu.

Dintre reactiile adverse locale cel mai frecvent a fost raportatd durerea la locul inocularii
(raportatd ca severd in mai putin de 0,5% cazuri) cu remitere spontand. Alte reactii locale
solicitate raportate au fost eritemul si induratie usoare cu o frecventd de aproximativ 4% la toti
vaccinatii.

Reactiile adverse sistemice raportate de catre vaccinati au fost Tn majoritatea cazurilor usoare si
nu au persistat mai mult de 24 ore, incluzand cefaleea, indispozitia, febra, greturile, voma si
diminuarea apetitului. Aceste reactii au fost raportate cu o frecventd variind intre 0,8% si 12,8%
dintre vaccinati. Toate reactiile s-au remis spontan.

Natura semnelor i simptomelor observate la copii este similard cu cea de la adulti, desi acestea
au fost raportate mai rar. Foarte rar au fost raportate oboseald, diaree, artralgie, mialgie si reactii
alergice, inclusiv reactii anafilactoide si convulsii.

4.9 Supradozaj

Nu a fost raportat.



5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE

5.1 Proprietati farmacodinamice

HAVRIX™ protejeazi fatd de hepatita A prin inducerea de anticorpi anti-VHA specifici. in
studiile clinice la 99% din vaccinati anticorpii umorali specifici contra VHA au fost detectati
dupi 30 zile de la administrarea unei singure doze de HAVRIX™. In cadrul unui studiu clinic,
in care a fost studiatd cinetica raspunsului imun o seroconversie timpurie si rapidd a fost
demonstrati dupa administrarea unei singure doze de HAVRIX™ la 79% de vacinati in ziua a
13, la 86,3% in ziua a 15, la 95,2% 1in ziua a 17 si 100% 1n ziua a 19, perioada care este mai
scurtd decat perioada medie de incubatie a hepatitei A (4 sdptimani). Eficacitatea HAVRIX™ a
fost evaluata in cazul diferitor epidemii (Alaska, Slovacia, SUA, Marea Britanie, Israel si Italia).
Acetse studii au demonstrat ci vaccinarea cu HAVRIX™ a dus la stoparea epidemiei.
Realizarea unei acoperiri vaccinale de 80% a dus la stoparea epidemiei in decursul a 4 — 8
saptamani. Pentru a asigura o protectie pe termen indelungat va fi administrata o doza de rapel in
perioada de 6 — 12 luni de la administrarea primei doze de HAVRIX™. In studiile clinice,
virtual, toti vaccinatii au fost seropozitivi dupa 1 luna de la administrarea dozei de rapel.

Oricum, dacd doza de rapel nu a fost administratd in perioada de 6 — 12 luni dupa prima
vaccinare, administrarea acestei doze de rapel poate di intirziatdi pand la 5 ani. In studiile
comparate, doza de rapel administrata timp de pana la 5 ani de la prima vaccinare au aratat sa
induca un nivel de anticorpi similar ca la administrarea dozei de rapel in perioada de 6 — 12 luni
dupa prima doza. Persistenta pe termen indelungat a anticorpilor fatd de virusul hepatitei A dupa
administrarea a doud doze de HAVRIX™ administrat in perioada 6 — 12 luni a fost evaluati
separat. Datele disponibile dupa o perioada de 10 ani indica, ca cel putin 97% din subiecti vor
ramane seropozitivi 25 ani dupa vaccinare.

5.2 Proprietati farmacocinetice

Evaluarea proprietatilor farmacocinetice pentru vaccinuri nu este necesara.

5.3 Date preclinice de siguranta

Au fost efectuate teste de siguranta adecvate.

Intr-un studiu pe 8 primate expuse unei tulpini hepatitice A heterologice, care au fost vaccinate
la 2 zile de la expunere, aceasta vaccinare a dus la protejarea tuturor animalelor.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE

6.1 Lista excipientilor:

Hidroxid de aluminiu, aminoacizi pentru injectii, fosfat de disodiu, hidrogenfosfat de potasiu, 2-
fenoxietanol, polysorbat 20, clorura de potasiu, clorurd de sodiu, apa distilatd pentru preparate
injectabile.

6.2 Incompatibilitati

HAVRIX™ nu trebuie amestecat cu alte vaccinuri sau imunoglobuline in aceiasi seringa.

6.3 Perioada de valabilitate

Termenul de expirare va fi indicat pe eticheta sau pe ambalaj.

6.4 Precautii speciale pentru pastrare

HAVRIX™ trebuie depozitat la temperaturi intre +2°C si +8°C.

A NU SE CONGELA; vaccinul care a fost congelat se va arunca!

Date suplimentare despre stabilitate

Datele experimentale indicd urmatoarele informatii despre stabilitatea vaccinului dar nu sunt
recomandiri pentru depozitare: HAVRIX™ monodozi a fost pastrat la 37°C timp 3 sdptimani
fara pierderea semnificativa a activitatii.

6.5 Natura si continutul ambalajului

HAVRIX™ este ambalat in flacoane de sticld sau in seringi preumplute.

Flacoanele si seringile preumplute sunt realizate din sticld neutra tip I, conform Cerintelor
Farmacopeei Europene.



In cursul depozitarii, continutul poate prezenta un depozit alb fin, cu un supernatant limpede,
incolor.

6.6 Instructiuni privind pregatirea produsului medicamentos in vederea administrarii si
manevrarea cu el.

Inainte de administrare, vaccinul trebuie examinat vizual pentru a decela orice particula striind
sau/si modificare a culorii. inainte de a administra HAVRIX"™, flaconul/seringa va fi bine
agitatd pentru a obtine o suspensie usor opac, alba. In cazul depistarii oricarui alt aspect in afara
celui descris, vaccinul se arunca.

Daca se utilizeaza vaccinul conditionat in flacoane multidoza, fiecare doza trebuie extrasa cu o
seringd si ac sterile. Ca si in cazul altor vaccinuri, doza va fi extrasa in conditii de strictd asepsie
si vor fi luate precautii pentru a evita orice contaminare a continutului.

Pentru informatii suplimentare va rugdm sa va adresati producatorului.

HAVRIX™ este marci comerciali.
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