AUTORIZATIE DE PUNERE PE PIATA NR. 4938/2012/01-02-03-04 Anexa 2
Rezumatul caracteristicilor produsului

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

AVAXIM 160 U vaccin hepatitic A inactivat, adsorbit, suspensie injectabild in seringd preumpluta

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

Fiecare dozi de vaccin de 0,5 ml contine:
Virus hepatitic A, tulpina GBM* (inactivat)** ................... 160 unitati ELISA***

* cultivat pe celule diploide umane MRC-5
** adsorbit pe hidroxid de aluminiu hidratat (0,3 miligrame Al*")
*** Unitati antigenice exprimate utilizind norme interne de referinta.

Excipienti cu efect cunoscut:

7= g Lo 2,5 microlitri
Fenilalaning..........c.cccoiiiiiiiiieiie ettt et e st be e et e b e se et s re e e ar e besne e e rens 10 micrograme
Pentru o doza de 0,5 ml

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3.  FORMA FARMACEUTICA

Suspensie injectabild in seringd preumpluta

Vaccinul hepatitic A (inactivat, adsorbit) este o suspensie opalescenta si albicioasa.
4, DATE CLINICE

4.1 Indicatii terapeutice

Avaxim 160 U este indicat pentru imunizarea activa impotriva infectiei cauzata de virusul hepatitei A,
la adulti si la adolescenti susceptibili, Tncepand cu varsta de 16 ani.

In general, virusul hepatitei A se transmite prin ingerarea de alimente sau apa contaminati. Persoanele
in contact cu subiectii contaminati se pot infecta pe cale fecal-orala.

De asemenea, s-a demonstrat posibilitatea transmiterii bolii prin sdnge sau prin contact sexual (relatii
oral-anale).

Avaxim 160 U se administreaza in conformitate cu recomandarile oficiale.

4.2 Doze si mod de administrare

Doze

Doza recomandata subiectilor incepand cu varsta de 16 ani este de 0,5 mililitri pentru fiecare injectie.

Protectia initiald se obtine dupa o singura doza de vaccin. Este posibil ca titrul anticorpilor care
asigura protectia sa nu fie atins inainte de 14 zile de la administrarea vaccinului.




Pentru a obtine o protectie de lunga durata impotriva infectiilor provocate de virusul hepatitic A, este
necesar sd se administreze o doza de rapel, preferabil intre 6 si 12 luni dupa primo-vaccinare si poate
fi administrata pana la 36 de luni dupa primo-vaccinare (vezi pct. 5.1). Se estimeaza ca anticorpii anti-
virus hepatitic A (VHA) persista mai multi ani (peste 10 ani) dupa cea de-a doua doza (rapel).

De asemenea, vaccinul poate fi administrat ca doza de rapel impotriva infectiilor provocate de virusul
hepatitic A la subiecti cu varsta peste 16 ani care au fost primo-vaccinati cu un alt vaccin hepatitic A

(monovalent sau combinat cu vaccin Timpotriva febrei tifoide (polizaharid purificat Vi)), in urma cu 6

pana la 36 de luni.

Copii si adolescenti
Avaxim 160 U nu este recomandat pentru administrare la copii cu varsta de 15 ani sau mai mica, din
cauza datelor insuficiente privind siguranta si eficacitatea.

Mod de administrare

Avaxim 160 U trebuie administrat pe cale intramusculara (i.m.) pentru a reduce reactiile locale, Tn
regiunea muschiului deltoid. Avaxim 160 U nu trebuie administrat intradermic sau intravascular.
Vaccinul nu trebuie administrat in zona fesiera, din cauza variabilitatii cantitatii de tesut adipos din
acest loc anatomic, care contribuie la variabilitatea eficacitatii vaccinului.

In cazuri exceptionale (de exemplu la pacientii cu trombocitopenie sau cu risc de hemoragii), vaccinul
poate fi administrat subcutanat.

Precautii care trebuie luate inainte de manipularea sau administrarea medicamentului
Pentru instructiuni privind prepararea medicamentului Tnainte de administrare, vezi pct. 6.6.

4.3 Contraindicatii

Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipientii enumerati la pct. 6.1 sau la
neomicind, care poate fi prezentd in vaccin sub forma de urme.

Hipersensibilitate aparutd in urma unei vaccinari anterioare CU acest vaccin sau cu un vaccin care
contine aceleasi componente sau constituenti.

Contraindicatii obignuite pentru orice imunizare: vaccinarea trebuie amanata daca persoanele prezinta
o boala febrila severa acuta.

4.4  Atentionari si precautii speciale pentru utilizare
A nu se administra intravascular: asigurati-va ca acul nu patrunde ntr-un vas de sange.

Similar tuturor vaccinurilor injectabile, trebuie si fie Intotdeauna imediat disponibile tratament
medical si mijloace de supraveghere adecvate Tn cazul aparitiei unei reactii anafilactice rare dupa
administrarea vaccinului. Avaxim 160 U trebuie administrat numai de catre un medic sau profesionist

Similar oricarui vaccin injectabil, se recomanda ca masurd de precautie sa aveti la indemana solutie
injectabild de adrenalina pentru cazul in care ar surveni o reactie anafilactica neasteptatd sau reactii
alergice severe.

Sincopa (lesinul) poate surveni dupa, sau chiar inainte, de orice vaccinare, in special la adolescenti, ca
raspuns psihogen la injectarea cu ac. Poate fi insotitd de diverse simptome neurologice, precum
perturbarea tranzitorie a vederii, parestezie si miscari tonico-clonice ale membrelor pe durata revenirii.
Este important sa existe proceduri pentru evitarea rénirii din cauza lesinului.

Avaxim 160 U nu a fost studiat la pacienti cu imunitatea diminuata. La pacientii tratati cu
medicamente imunosupresoare sau diagnosticati cu imunodeficienta, raspunsul imun la vaccin poate fi
redus. In aceste cazuri, este recomandat sa se determine raspunsul in anticorpi pentru a fi siguri de



obtinerea unei protectii eficiente si, dacd este posibil, sa se améne vaccinarea dupa incetarea
tratamentului imunosupresor. Pe de alta parte, se recomanda vaccinarea pacientilor cu imunodeficientd
cronica, cum este infectia cu HIV, daca patologia subiacenta permite inducerea unui raspuns imun,
chiar daca eficacitatea acestui raspuns este limitata.

Din cauza duratei perioadei de incubatie a bolii, infectia cu virusul hepatitic A poate fi prezenta la
momentul vaccinarii, chiar dacd nu se manifesta clinic. Nu a fost documentat efectul administrarii
Avaxim 160 U la persoanele aflate ntr-un stadiu avansat al perioadei de incubatie a hepatitei A. Tn
acest caz, este posibil ca vaccinarea sa nu aiba efect asupra evolutiei hepatitei A.

Este posibil ca persoanele care au crescut in zone cu o endemicitate crescutd si/sau cu istoric de icter
s aiba imunitate impotriva hepatitei A, cazuri in care nu este necesara vaccinarea. In astfel de situatii,
trebuie luatd 1n considerare determinarea anticorpilor anti hepatitd A inainte de a lua decizia efectuarii
unei imunizari. In caz contrar, seropozitivitatea impotriva hepatitei A nu reprezinta o contraindicatie.
Avaxim 160 U este la fel de bine tolerat la persoanele seropozitive, precum si la cele seronegative
(vezi pct. 4.8).

Avaxim 160 U nu asigura protectie impotriva infectiilor provocate de virusul hepatitei B, virusul
hepatitei C, virusul hepatitei E sau impotriva altor agenti patogeni cu tropism hepatic.

Deoarece nu exista studii despre utilizarea Avaxim 160 U in cazul persoanelor cu afectiuni hepatice,
trebuie evaluata cu atentie utilizarea Tn aceste cazuri.

Similar oricarui vaccin, este posibil ca vaccinarea sa nu protejeze toate persoanele susceptibile.

Avaxim 160 U contine etanol, fenilalanina, potasiu si sodiu

Avaxim contine 2 mg alcool (etanol) per fiecare doza a 0,5 ml. Cantitatea mica de alcool din acest
medicament nu va determina vreun efect semnificativ.

Avaxim contine 10 micrograme fenilalanina per fiecare doza a 0,5 ml, care este echivalent cu

0,17 micrograme/kg pentru o persoana a 60 kg. Poate fi daunatoare pacientilor cu fenilcetonurie, 0
afectiune genetica rara, Tn care concentratia de fenilalanina este crescuta, din cauza ca organismul nu o
poate elimina corespunzator.

Avaxim contine potasiu mai putin de 1 mmol (39 mg) si sodiu mai putin de 1 mmol (23 mg) per doza,
adica practic ,,nu contine potasiu” si ,,nu contine sodiu”.

Trasabilitate
Pentru a avea sub control trasabilitatea medicamentelor biologice, numele si numarul lotului
medicamentului administrat trebuie Tnregistrate cu atentie.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Nu au fost obtinute date clinice privind administrarea simultand a Avaxim 160 U impreuna cu alt(e)
vaccin(uri) sau cu vaccin cu virus hepatitic B recombinat. Atunci cand este consideratd necesara
administrarea concomitentd, Avaxim 160 U nu trebuie amestecat cu alte vaccinuri in aceeasi seringa,
iar celelalte vaccinuri trebuie administrate in locuri diferite de injectare, cu seringi si ace diferite.

Atunci cand Avaxim 160 U a fost administrat simultan, dar in locuri diferite, cu un vaccin
polizaharidic tifoidic Vi sau cu un vaccin impotriva febrei galbene reconstituit cu un vaccin
polizaharidic tifoidic Vi, nivelurile de seroconversie nu au fost modificate.

Avaxim 160 U poate fi administrat concomitent cu imunoglobuline, dar injectarea se va face Tn locuri
diferite. Nivelul de seroconversie nu se modifica, dar titrul de anticorpi poate fi inferior celui obtinut
cand vaccinul se administreaza singur. Prin urmare, trebuie evaluat daca persoana are sau nu un risc de
expunere pe termen lung.

Deoarece vaccinul este inactivat, acesta poate fi administrat concomitent cu alte vaccinuri inactivate,
n locuri de administrare diferite, fara a exista in general interactiuni.



In prezent, nu se cunosc interactiuni cu alte medicamente.
4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea

Sarcina

Nu sunt disponibile date adecvate provenite din utilizarea vaccinului hepatitic A (inactivat, adsorbit) la
femeile gravide. Studiile la animale nu sunt suficiente pentru evaluarea efectelor asupra sarcinii,
dezvoltarii embrionare/fetale, parturitiei sau dezvoltarii postnatale. Riscul potential la om nu este
cunoscut.

Avaxim 160 U nu trebuie utilizat Tn timpul sarcinii, cu exceptia cazului in care este absolut necesar si
dupa evaluarea riscurilor si beneficiilor.

Alaptarea
Administrarea acestui vaccin este posibila in timpul alaptarii cu precautie. Nu se cunoaste daca acest

vaccin este excretat Tn laptele uman.
4.7 Efecte asupra capacititii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

Nu au fost efectuate studii privind efectele asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi
utilaje.

4.8 Reactii adverse

Rezumatul profilului de siguranta

In studiile clinice, reactiile adverse au fost de obicei usoare si limitate la primele citeva zile dupa
vaccinare cu remitere spontana.

Reactiile au fost raportate mai putin frecvent dupa doza de rapel decét dupa prima doza.

La subiectii seropozitivi impotriva virusului hepatitic A, Avaxim a fost la fel de bine tolerat ca si la
subiectii seronegativi.

Lista reactiilor adverse sub forma de tabel
Datele privind reactiile adverse provin din studiile clinice si din experienta dupa punerea pe piata la
nivel global.

In cadrul fiecarei clase de aparate, sisteme si organe, reactiile adverse sunt organizate pe categorii de

frecventd, cele mai frecvente reactii adverse fiind enumerate primele, utilizdnd urmatoarea conventie:
e Foarte frecvente (>1/10),

Frecvente (>1/100 si <1/10),

Mai putin frecvente (= 1/1000 si <1/100),

Rare (=1/10000 si <1/1000),

Foarte rare (<1/10000),

Cu frecventd necunoscuta (care nu poate fi estimata din datele disponibile): reactiile adverse

au fost raportate in urma utilizarii comerciale a Avaxim pe baza raportarii spontane. Deoarece

aceste reactii au fost raportate voluntar de la o populatie cu o marime incertd, nu este posibil

sd se estimeze cu siguranta frecventa acestora.

Reactii adverse Frecventa

Tulburari ale sistemului imunitar

Reactie anafilactica Cu frecventa
Necunoscuta

Tulburari ale sistemului nervos

Cefalee Frecvente

Sincopa vasovagala ca raspuns la injectare Cu frecventa

necunoscuta




Reactii adverse

Frecventa

Tulburari gastro-intestinale

Greata Frecvente
Varsaturi Frecvente
Scadere a apetitului Frecvente
Diaree Frecvente
Dureri abdominale Frecvente

Afectiuni cutanate si ale tesutului subcutanat

Urticarie

Cu frecventa

necunoscuta
Eruptii cutanate tranzitorii, asociate sau nu cu prurit Cu frecventa
necunoscuta
Tulburdari musculo-scheletice si ale tesutului
conjunctiv
Mialgie Frecvente
Artralgie Frecvente
Tulburari generale si la nivelul locului de administrare
Astenie Foarte frecvente
Febra usoara Frecvente
Durere usoara la nivelul locului de injectare Foarte frecvente
Eritem la nivelul locului de injectare Mai putin
frecvente
Nodul la nivelul locului de injectare Rare
Investigatii diagnostice
Concentratii serice crescute ale transaminazelor (usoare Rare

si reversibile)

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importanta. Acest lucru
permite monitorizarea continud a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din
domeniul sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata la:

Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Roméania

Str. Aviator Sandtescu nr. 48, sector 1

Bucuresti 011478 - RO

Tel: + 4 0757 117 259

Fax: +4 0213 163 497

e-mail: adr@anm.ro.

4.9 Supradozaj

Au fost raportate cateva cazuri de supradozaj cu Avaxim 160 U, fara aparitia de evenimente adverse
specifice.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE

5.1 Proprietiti farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: Vaccin impotriva hepatitei A, codul ATC: JO7BCO02

Acest vaccin este obtinut din culturi de virus hepatitic A, purificat si apoi inactivat cu formaldehida.
Confera imunitate fatd de virusul hepatitic A, inducand un raspuns in anticorpi superior fata de cel
obtinut dupd imunizarea pasiva cu imunoglobuline.

Imunitatea se instaleaza rapid dupa prima injectie, iar dupa 14 zile de la administrare, la peste 90%
dintre subiectii imunocompetenti are loc seroconversia cu titru protector (titru peste 20 mul/ml).


mailto:adr@anm.ro

La o luna dupa prima injectie, aproape 100% dintre subiecti sunt protejati. Imunitatea persista pana la
36 de luni si este intarita dupa doza de rapel.

In prezent, nu sunt disponibile date referitoare la persistenta pe termen lung a anticorpilor anti-VHA
dupa vaccinarea cu Avaxim 160 U. Cu toate acestea, datele disponibile (titruri de anticorpi obtinute la
doi ani dupa cea de a doua doza) sugereaza ca, la persoanele sanatoase, anticorpii anti-VHA persista
mai mult de 10 ani dupa doza de rapel.

5.2 Proprietati farmacocinetice

Nu este cazul.

5.3 Date preclinice de siguranta

Datele non-clinice nu au evidentiat niciun risc special pentru om pe baza studiilor conventionale
privind toxicitatea acuta, toxicitatea dupa doze repetate, toleranta locala si hipersensibilitatea.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE

6.1 Lista excipientilor

2-fenoxietanol

Etanol

Formaldehida

Mediu Hanks 199*

Apa pentru preparate injectabile

Polisorbat 80

Acid clorhidric si hidroxid de sodiu pentru ajustarea pH-ului.

*Mediul Hanks 199 (fara rosu fenol) este un amestec complex de aminoacizi (inclusiv fenilalanina),
saruri minerale, vitamine si alte componente, inclusiv potasiu.

6.2 Incompatibilitati

In absenta studiilor de compatibilitate, acest vaccin nu trebuie amestecat cu alte medicamente.
6.3 Perioada de valabilitate

3ani

6.4 Precautii speciale pentru pastrare

A se pastra la frigider (2°C — 8°C).

A nu se congela. Daci este congelat, vaccinul trebuie aruncat.

A se pastra Tn ambalajul original, pentru a fi protejat de lumina.

6.5 Natura si continutul ambalajului

0,5 ml suspensie in seringa preumpluta (din sticla tip I) cu piston cu opritor din clorobutil sau
bromobutil si ac atasat.

Cutie cu o seringa preumpluta a 0,5 ml suspensie injectabila, cu ac atasat
Cutie cu 5 seringi preumplute a cate 0,5 ml suspensie injectabild, cu ac atasat
Cutie cu 10 seringi preumplute a cate 0,5 ml suspensie injectabila, cu ac atasat
Cutie cu 20 seringi preumplute a cate 0,5 ml suspensie injectabild, cu ac atasat



Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj sd fie comercializate.
6.6 Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor

A se agita inainte de administrare, pentru a se obtine o suspensie omogena. Vaccinul trebuie inspectat
vizual Tnainte de administrare pentru a decela prezenta de particule straine.

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile
locale.
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