1) IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO
Vacina Influenza (fragmentada, inativada)

AVISO: A vacina para esta temporada esta indicada para uso somente em pessoas com 5
anos de idade e acima. N&o utilizar em criancas menores de 5 anos (vide
Contraindicacgdes). Somente deve ser usada em criancas de 5 a menos de 9 anos de idade
baseado em considerac¢fes cuidadosas dos potenciais riscos e beneficios ao individuo
(vide Adverténcias e Precaucdes).

APRESENTACOES

A vacina influenza (fragmentada, inativada) é fornecida na forma de suspensdo injetavel e
acondicionada em seringa preenchida.

A vacina influenza (fragmentada, inativada) é fornecida em embalagem contendo 1 ou 10
seringas preenchidas, contendo uma dose de 0,5 mL do produto. A presenga do filme plastico
fornece garantia que o produto nio foi aberto. Nao utilize se o filme pléstico estiver danificado
ou removido.

ADMINISTRACAO POR VIA SUBCUTANEA PROFUNDA OU INTRAMUSCULAR
Deve ser administrada por um profissional de saude devidamente treinado, e por via subcutinea
profunda ou intramuscular. A vacina influenza ¢ apresentada em uma seringa para um Unico uso e
qualquer conteido remanescente deve ser descartado.

USO ADULTO E PEDIATRICO A PARTIR DE 5 ANOS

COMPOSICAO

Cada dose de 0,5 mL contém antigenos de superficie do virus influenza para as seguintes cepas:
A/California/7/2009 (NYMC X-181), similar ao A/California/7/2009 (HIN1)pdm09 15
mcg de hemaglutinina.

A/Texas/50/2012 (NYMC X-223), similar ao A/Texas/50/2012 (H3N2) 15
mcg de hemaglutinina.

B/Massachusetts/2/2012 (NYMC BX-51B), similar ao B/Massachusetts/2/2012 15

mcg de hemaglutinina.

Excipientes: cloreto de sodio, fosfato de sodio dibasico anidro, fosfato de sédio monobasico,
cloreto de potassio, fosfato de potassio monobasico, cloreto de calcio e agua para injetaveis.

Componentes residuais: taurodeoxicolato de sédio, ovoalbumina, sacarose, neomicina, sulfato
de polimixina B e B-propiolactona.

Esta vacina esta atualizada de acordo com as recomendacdes da Organizacdo Mundial de
Saude (OMS) para o Hemisfério Sul — Temporada de 2014.

A vacina ¢ preparada de virus cultivado na cavidade alantdica de ovos embrionados, purificado
por centrifugacdo zonal, inativado por B-propiolactona e fragmentado por taurodeoxicolato de
sodio. A vacina influenza (fragmentada, inativada) esta em conformidade, quanto a seguranga e
esterilidade, com os requisitos da Farmacopeia Britanica.




I1) INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES

Para a prevencdo da gripe causada pelo virus Influenza, tipos A e B. Para a temporada 2014 no
hemisfério sul, a vacina ¢ indicada apenas para uso em pessoas de 5 anos ou mais.

Para detalhes completos com respeito as recomendacdes para a vacinagdo contra a gripe, por
favor, verifique os guias nacionais relevantes de imunizagao.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Imunogenicidade em populacdes de adultos e adultos mais velhos

Um estudo randomizado, observador-cego e de centro unico (CSLCT-NHF-05-11) e dois
estudos abertos, de centro Unico (CSLCT-NHF-04-99 e CSLCT-NHF-05-13) avaliaram a
resposta imune para cada cepa viral na vacina influenza pela medida do titulo de anticorpos de
inibicdo de hemaglutinacao (HI).

Nesses estudos, a imunogenicidade foi avaliada utilizando os critérios do Committee for
Proprietary Medicinal Products — CPMP. Esses critérios requerem pelo menos que uma das
seguintes condicdes seja cumprida para cada cepa: 1) que mais de 40% dos participantes com
idade de 18 a 59 anos demonstrem soroconversao ou um aumento significante no titulo de H/
(30% para participantes com idade de 60 anos ou mais); 2) que o aumento na média geométrica
no titulo de HI maior do que 2,5 vezes seja atingido para sujeitos com idade entre 18 e 59 anos
(2,0 vezes para sujeitos com idade maior ou igual a 60 anos); e 3) que mais de 70% de
participantes com idade entre 18 e 59 anos tenham um titulo de pds-vacinagdo para HI > 1:40
(60% dos participantes com idade maior ou igual a 60 anos).

Um estudo de Fase IV (CSLCT-NHF-05-11) foi conduzido no Reino Unido com adultos
saudaveis (> 18 e < 60 anos) e em adultos idosos (= 60 anos) de outubro a novembro de 2005.

Este estudo avaliou a imunogenicidade da vacina influenza (fragmentada, inativada) fabricada
pela CSL e a comparou com outras vacinas contra gripe registradas. Estes resultados
demonstraram que a imunogenicidade da Vacina Influenza da CSL preencheu os critérios do
CPMP, e que estes ndo foram inferiores ao da vacina comparada.

Um resumo para os resultados obtidos para a Vacina influenza (fragmentada, inativada) ¢
providenciado na tabela 1:

Tabela 1:Resposta dos anticorpos de HI séricos em sujeitos > 18 anos a < 60 anos ¢ > 60 anos
que receberam a Vacina influenza (fragmentada, inativada) (CSLCT-NHF-05-11).

Cepa da Taxa de soroconversdo® Aumento na Tit;ﬂ;)_jszl
Vacina % Média Geométrica - %
Sujeitos (> 18 anos HINI1 64,7 10,5 87,3
a < 60 anos) H3N2 93,1 31,0 97,1
n=102 B 62,7 8.0 72,5
Sujeitos (= 60 anos) HINI1 49,0 4,7 63,5




n=104 H3N2 83,7 14,6 88,5

B 48,1 4,7 70,2

* A taxa de soroconversio ¢ definida como um aumento de 4 vezes no titulo de anticorpo pds-
vacinacdo para HI do titulo de uma pré-vacinagdo > 1:10 ou um aumento no titulo de < 1:10
para > 1:40.

® Titulo de HI > 1:40 ¢ definido como a proporgdo de sujeitos com um titulo minimo de
anticorpo de HI pdés-vacinagao de 1:40.

Um estudo de fase IV (CSLCT-NHF-04-99) foi conduzido no Reino Unido em adultos
saudaveis (> 18 e < 60 anos) ¢ em adultos idosos (> 60 anos) entre maio ¢ junho de 2005. Um
resumo com os resultados obtidos ¢ providenciado na tabela 2. Esses resultados demonstram
que a Vacina influenza (fragmentada, inativada) preenche os critérios de imunogenicidade do
CPMP para todas as cepas.

Tabela 2: Resposta dos anticorpos de HI séricos em Sujeitos > 18 anos a < 60 anos ¢ > 60 anos
que receberam a Vacina influenza (fragmentada, inativada) (CSLCT-NHF-04-99).

Titulo de HI
Cepa da Taxa de soroconversio’ Aumento na 1: ;). 4;’
Vacina % Média Geométrica B 0/
0
Sujeitos HINI 55,0 6,2 83,3
(> 18 anos H3N2 90,0 27,1 98,3
a < 60 anos)
o B 56,7 6,8 >8,3
HINI 13,6 2,0 54,2
Sujeitos (> 60
ujeitos (> 60 anos) ) 86.4 11,7 93,2
n=159
B 15,3 2,1 424

* A taxa de soroconversdo é definida como um aumento de 4 vezes no titulo de anticorpo de HI
pos-vacinacao de um titulo pré-vacinacdo > 1:10 ou aumento no titulo de < 1:10 para > 1:40.

® Titulo de HI > 1:40 é definido como a propor¢ao de sujeitos com um titulo minimo de
anticorpo de HI pos-vacinagao de 1:40.

Um estudo de fase IV (CSLCT-NHF-05-13) foi conduzido no Reino Unido em adultos
saudaveis (> 18 e < 60 anos) ¢ em adultos idosos (> 60 anos) entre maio ¢ junho de 2006. Um
resumo com os resultados obtidos ¢ providenciado na tabela 3. Esses resultados demonstraram
que a Vacina influenza (fragmentada, inativada) preencheu os critérios de imunogenicidade do
CPMP para todas as cepas.

Tabela 3: Resposta dos anticorpos de HI séricos em Sujeitos > 18 anos a < 60 anos ¢ > 60 anos,
0s quais receberam a Vacina influenza (fragmentada, inativada) (CSLCT-NHF-05-13).

Titulo de HI
Cepa da Taxa de soroconversdo’ Aumento na > 140"
Vacina % Média Geométrica B <y
V]

Sujeitos HIN1 39,0 4,3 91,5




(> 18 anos H3N2 45.8 45 94.9
a < 60 anos)

- B 54 6.4 712

n=159
HINI 8.3 1.8 58.3

Sujeitos(> 60
weitos(= 60 anos) H3N2 30,0 2.7 100,0

n=60
B 36,7 33 61,7

* A taxa de soroconversdo é definida como um aumento de 4 vezes no titulo de anticorpo de HI
pos-vacinagdo de um titulo pré-vacinag¢do > 1:10 ou aumento no titulo de < 1:10 para > 1:40.

® Titulo de HI > 1:40 é definido como a propor¢ao de sujeitos com um titulo minimo de
anticorpo de HI pos-vacinagao de 1:40.

Um estudo de fase IV (CSLCT-ASU-12-82) foi conduzido no Reino Unido em dois grupos de
voluntarios saudaveis, adultos (de 18 a 59 anos) e adultos idosos (acima de 60 anos), entre
maio e junho de 2013. A vacina influenza foi imunogénica para participantes de ambos os
grupos em relacdo as cepas HIN1, H3N2 e B. Um resumo dos resultados obtidos sdo
apresentados na tabela 4 abaixo.

Tabela 4: resumo dos dados de soroconversdo ou aumento significativo no titulo de HI, GMFI
(média geométrica do aumento no titulo de HI) e taxa de soroprotecdo pds-vacinacdo para as
cepas HIN1, H3N2 e B para a populagdo avaliada.

Ponto  principal de

L Adultos Adultos idosos

avaliagdo de

. .. N=59 N =60
imunogenicidade
Cepa influenza HINI1 H3N2 B HINI1 H3N2 B
Partici t

artieipaies M 79 78.0 542 63.3 55.0 30.0
soroconvers¢ao ou

(59.7, (65.3, (40.8, (49.9, (41.6, (18.8,

R
aumento. SIBRTHCALVO, | g3 6) 87.7) 67.3) 75.4) 67.9) | 432)

%, (95% CI)

Medi i
édia Geométrica do 12.90 17.85 5.30 6.11 5.77 2.81

t ignificati
aumento — SIBHCAVO. 4764y | (5.237) | (3.522) | (3.675) | (4.549) | (2.858)

valor (SD)
Participantes com titulo 98.3 100 86.4 95.0 98.3 51.7
de HI > 40, %, (95% CI) (90.9, (93.9, (75.0, (86.1, (91.1, (38.4,

100) 100) 94.0) 99.0) 100) 64.8)

Em conformidade com o CPMP/BWP/214/96, guia sobre harmonizacdo de requerimentos para
vacinas influenza, para ser considerada imunogénica, pelo menos um dos trés critérios
sorologicos deve estar conforme para cada cepa influenza nos grupos adulto e idosos. Neste
estudo, para ambos os grupos, os dados de HI para a cepa HIN1 (A/California/7/2009 pdm09),
e a cepa H3N2 (A/Victoria/361/2011) estdo em conformidade para todos os trés critérios
(soroconversdo e/ou aumento significativo, média geométrica do aumento significativo e
soroprote¢do). Em relacdo a cepa do tipo B (B/Massachusetts/2/2012) todos os trés critérios
sorologicos estiveram em conformidade no grupo de adultos e um dos trés critérios no grupo de
adultos idosos.



Andlise interpretativa: analises subgrupo foram conduzidas para determinar o efeito de
vacinagdes influenza anteriores e niveis de anticorpo HI sérico pré-vacinagao sobre resutados de
anticorpo HI sérico pds-vacinacdo. Os resultados dessas analises subgrupos foram consistentes
com o resultado de imunogenicidade primaria.

Imunogenicidade em Populacdes Pediatricas
Estudo aberto, ndo controlado, multicéntrico (CSLCT-FLU-04-05) para avaliar a seguranca,

tolerabilidade e imunogenicidade da Vacina influenza (fragmentada, inativada) fabricada pela
CSL em criangas com 6 meses até 9 anos de idade foi conduzido na Australia. Os sujeitos do
estudo foram subdivididos dentro de 2 grupos baseados nas suas idades no momento da
inscri¢do. Um total de 298 sujeitos foram inscritos, incluindo 151 sujeitos com idade entre 6
meses ¢ menor de 3 anos (idade média 1,7 anos com 51,0% do sexo feminino), e 147 sujeitos
com idade entre 3 anos e menor do que 9 anos (idade média de 5 anos com 55,1% do sexo
feminino).

Duas doses da Vacina influenza (fragmentada, inativada) foram administradas para todos os
sujeitos, com 30 dias de intervalo. As criangas com idade de 6 meses ¢ menor de 3 anos
receberam duas doses de 0,25 mL da vacina, enquanto as criangas com idade de 3 anos e menor
de 9 anos foram administradas com duas doses de 0,5 mL da vacina. Soro para avaliacdo
imunologica foi retirado 30 dias apos a vacinagao.

Os resultados para cada dose estdo apresentados na tabela 5. Para ambos os grupos de idade, a
vacina atende aos critérios CPMP de imunogenicidade para adultos saudaveis para todas as 3
cepas do influenza apds duas doses.

Tabela 5: Resposta dos anticorpos de HI séricos em Sujeitos > 6 meses a < 9 anos, os quais
receberam a Vacina influenza (fragmentada, inativada) (CSLCT-FLU-04-05).

A t Titulo de HI
Cepa da Dose da Taxa de soroconversio" umefn .O na o eb
Vacina Vacina % Media 21:40
Geométrica %
Dose 1 16,1 3.1 16.1
.. HIN1
Sujeitos Dose 2 95,0 25,6 95,7
(2 6 meses Dose | 86,0 13,7 97.9
a <3 anos) H3N2
— 14nC Dose 2 90,6 49,6 100,0
n=143
n=139¢ B Dose 1 20,3 3,5 21,0
Dose 2 94,2 22,3 95,7
Dose 1 24,3 3.4 25,7
.. HIN1
Sujeitos (=3 anos Dose 2 93,9 22,3 95,5
a Dose 1 68,1 6,1 98,6
<9 anos) H3N2
iagc Dose 2 70,5 8,8 100,0
n=144
n=132¢ B Dose 1 32,6 4,3 34,0
Dose 2 93,2 22,2 94,7

* A taxa de soroconversdo é definida como 4 vezes o aumento pds-vacinagdo no titulo de




anticorpo HI, de um titulo de pre-vacinagao > 1:10 ou um aumento no titulo de < 1:10 a > 1:40.
® Titulo de HI > 1:40 ¢ definido como a proporcao de sujeitos com um titulo minimo de
anticorpo HI p6s-vacinagdo de 1:40.

¢ Populagdo avaliavel pos-dose 1.

d Populagao avaliavel pds-dose 2.

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

A vacina influenza demonstrou induzir anticorpos para as glicoproteinas de superficie viral,
hemaglutinina e neuraminidase. Estes anticorpos sdo importantes na prevengdo de infeccdo
natural.

A soro-protegdo ¢ geralmente obtida dentro de 2 a 3 semanas.

A duragdo da imunidade apos a vacinagdo para cepas homologas ou cepas estreitamente
relacionadas com as cepas da vacina, varia, mas € geralmente de 6 a 12 meses.

4. CONTRAINDICACOES
Este medicamento é contraindicado para menores de 5 anos.

Hipersensibilidade anafilactica a vacinagdo anterior ou de ovos, neomicina, sulfato de
polimixina B ou a qualquer um dos constituintes ou dos vestigios de residuos da vacina.

A imunizagdo deve ser adiada em pessoas que tém doenca febril ou infec¢do aguda.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

Durante a temporada de influenza em 2010 para o Hemisfério Sul, houve um aumento inesperado
de relatos de febre e convulsdes febris em criangas com idade abaixo dos 5 anos apds a vacinagéo
para gripe sazonal.

As convulsoes febris foram relatadas de forma incomum (isto é, com frequéncia de relatos
estimada na faixa de > 1/1000 a < 1/100)*.

* Estimado de investigacdes epidemiologicas.

A vacina influenza somente esta indicada para uso na temporada de 2014 no hemisfério sul em
individuos com 5 anos de idade ou mais.

Eventos febris também foram observados em criancas de 5 a menos de 9 anos de idade. Por
consequéncia, neste grupo de idade a decisdo de se vacinar com a formulacdo para 2014 no
hemisfério sul devera ser baseada em cuidadosas consideracdes dos potenciais beneficios e
riscos para o individuo.

Assim como outras vacinas injetaveis, tratamento médico apropriado e supervisdo devem estar
sempre disponiveis em casos de reacdes anafilaticas. Adrenalina deve sempre estar disponivel
para uso imediato quando qualquer injecao for administrada.

Doengas menores com ou sem febre ndo devem contraindicar o uso da vacina Influenza.

Se a sindrome de Guillain-Barré ocorrer dentro de 6 semanas de vacinagdo contra a gripe



anterior, a decisdo de dar a vacina deve ser baseada em cuidadosa consideracdo dos potenciais
beneficios e riscos.

Em pacientes imunocomprometidos, a resposta de anticorpos pode ser menor.

Categoria de risco na gravidez: B

Uso na gravidez: recomenda-se que a imunizagao seja oferecida antecipadamente para mulheres
que estejam planejando engravidar ¢ para mulheres gravidas que estardo no 2° ou 3° trimestres
durante a temporada de influenza, incluindo aquelas no 1° trimestre no momento da vacinagao.
Esta vacina influenza (fragmentada, inativada) ndo foi avaliada em mulheres gravidas.

Um estudo de reprodugao animal foi conduzido com a vacina influenza (fragmentada, inativada)
fabricada pela CSL. Este estudo ndo demonstrou qualquer toxicidade materna ou de
desenvolvimento.

Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientacdo médica ou
do cirurgido-dentista.

Uso na lactagdo: a vacina influenza (fragmentada, inativada) ndo foi avaliada em maes
amamentando.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS
A resposta imunologica pode ser diminuida se o paciente estd em tratamento com
corticosteroides ou imunossupressores.

A vacina influenza (fragmentada, inativada) pode ser administrada simultaneamente com outras
vacinas, no entanto, devem ser utilizadas seringas separadas e a aplicacdo deve ser efetuada em
locais distintos.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO
A vacina influenza (fragmentada, inativada) deve ser armazenada ao abrigo da luz e sob
refrigeragdo, a temperatura entre 2°C e 8°C. Nao congelar.

A vacina influenza (fragmentada, inativada) tem validade de 12 meses a partir da data de
fabricacao.

Numero de lote e datas de fabricacdo e validade: vide embalagem.

N&o use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem
original.

A vacina influenza (fragmentada, inativada) ¢ fornecida na forma de suspensdo injetavel e
acondicionada em seringa preenchida.

A vacina influenza (fragmentada, inativada) ¢ um liquido limpido a levemente opaco com
alguns sedimentos que sdo ressuspensos sob agitagao.



Antes de usar, observe o0 aspecto do medicamento.
Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criangas.

No final de cada ano, a vacina deve ser apropriadamente descartada para evitar o uso
inadvertido de um produto com formulagéo incorreta no ano seguinte.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR
A imunizagdo deve ser realizada em antecipacao de surtos sazonais de gripe.

Para fornecer protecdo continua, a vacina¢do anual com a vacina contendo as cepas mais
recentes ¢ necessaria.

Dose:
Veja Indicagdes e Precaugdes:
- Adultos e criangas com 5 ou mais anos de idade: 0,5 mL.

Uma dose tUnica ¢ suficiente para as pessoas previamente expostas ao virus de composicao
antigénica semelhante a da(s) cepa(s) presente(s) na vacina. Para criangas de 5 a menos de 9
anos de idade, que ndo foram previamente vacinadas, uma segunda dose deve ser administrada
ap6s um intervalo de pelo menos quatro semanas.

Agite antes de usar. Apds a agitagdo, a vacina deve se apresentar como uma Suspensiao
homogénea. A vacina deve ser inspecionada visualmente antes da administragdo e ndo deve ser
utilizada se houver qualquer variagdo na aparéncia. Vide Cuidados de Armazenamento do
Medicamento.

A vacina influenza deve ser administrada por inje¢do intramuscular ou subcutanea profunda.

A vacina influenza é apresentada como uma seringa de utilizacdo unica e qualquer contetido
remanescente deve ser descartado.

A vacina influenza (fragmentada, inativada) pode ser administrada simultaneamente com outras
vacinas, no entanto, devem ser utilizadas seringas separadas e um brago separado deve ser
usado.

9. REACOES ADVERSAS

- Estudos Clinicos:

Estudo Pediatrico (CSLCT-FLU-04-05)

A seguranga, tolerabilidade ¢ imunogenicidade da vacina Influenza (fragmentada, inativada)
fabricada pela CSL em uma populacdo pediatrica (> 6 meses a < 3 anos € > 3 anos a < 9 anos)
foi demonstrada em um estudo aberto, multicéntrico (CSLCT-FLU-04-05). Os participantes
que ndo foram previamente vacinados contra a gripe foram estratificados e vacinados de
acordo com a idade: Grupo A > 6 meses a < 3 anos receberam duas doses de 0,25 mL ¢ o
Grupo B: >3 anos a < 9 anos receberam duas doses de 0,5 mL. O ntimero total de participantes



foi 298 (Grupo A n = 151 e Grupo B n = 147). O estudo também incluiu uma dose de
acompanhamento de 12 meses. O numero total de participantes para a dose de
acompanhamento de 12 meses foi 273 (Grupo A n = 76; Grupo B n = 197). Embora a cepa de
HIN1 fosse a mesma, ambas as cepas de H3N2 e Influenza B na formulagdo da vacina foram
diferentes na dose de acompanhamento de 12 meses.

Nao houve relatos de eventos adversos graves (EAG) relacionados com a vacina influenza
durante o periodo de vacinag@o primaria. Dois EAGs avaliados como causalmente relacionados
com a vacina foram relatadas apos a dose de acompanhamento de 12 meses. Um participante
do Grupo B apresentou vomito e febre e necessitou de hospitalizacdo para reidratagcdo. Outro
participante do Grupo B apresentou vomito e convulsdo febril e ficou sob observacdo na
emergéncia por 2 horas.

A tabela 1 apresenta a propor¢ao de participantes com eventos adversos ndo espontaneos em um
periodo de 7 dias apos a vacinagdo com a vacina influenza. A tabela inclui todas as experiéncias
adversas relatadas com uma incidéncia maior ou igual a 2%. Um traco representa uma
incidéncia menor do que 2%. Eventos adversos espontaneos foram coletados por 30 dias pos-
vacinacdo. Os eventos adversos espontaneos muito comuns (> 1/10) relatados foram rinite,
tosse, perda de dentes e doenca parecida com a gripe. Apds a dose de acompanhamento de 12
meses, 0s eventos espontaneos muito comuns (>1/10) relatados pelo grupo A foram tosse e
rinorreia.

Tabela 1: Propor¢ao de sujeitos pediatricos com eventos adversos solicitados locais e sistémicos
dentro de 7 dias da administracdo da vacina influenza (fragmentada, inativada).

Grupo A Grupo B
(> 6 meses a < 3 anos) (>3 anos 2 <9 anos)
Evento adverso nio % %
espontaneo Dose | Dose 2 Dose de acompanhamento Dose | Dose 2 Dose de acompanhamento
=151 =151 de 12 meses n=147 | n=147 delZmeies
n="76 n=196
LOCAL
Dor 36,4 37,1 51,3 59,2 61,9 71,4
Eritema 35,8 37,7 434 36,7 45,6 434
Inchago 15,9 20,5 25,0 24,5 27,2 26,0
SISTEMICO
Irritabilidade 47,7 41,1 38,2 20,4 17,0 32,1
Rinite 37,1 47,7 35,5 21,1 28,6 29,6
Febre* 22,5 22,5 39,5 15,6 8,2 27,0
Tosse 21,2 31,8 224 19,0 19,0 16,8
Falta de apetite 19,2 23,8 21,1 7,5 5,4 16,8
Vomito / Diarréia 14,6 13,9 17,1 7,5 6,8 13,8
Dor de cabeca 2,0 3.3 - 13,6 10,9 25,0




Mialgia - 2,7 6,6 13,6 8,2 11,7
Dor de ouvido 3,3 3,4 - 4,1 - -
Dor de garganta 2,0 5,3 6,6 8,2 10,9 10,2
Resbirac

copiragac 33 8,6 3,9 2,7 2,0 46
ofegante/falta de ar

* Temperatura Axilar > 37,5°C ou Temperatura Oral > 38,0°C

* Um participante do grupo B recebeu dose de 0,25 mL e foi excluido da dose subsequente, de acordo
com o protocolo de analise de seguranca. Desta forma, 196 participantes foram incluidos no Grupo B. O
participante em questdo ndo foi excluido da segunda dose. A segunda dose recebida foi de 0,25
mL. Portanto, este foi excluido da analise de seguranga de acordo com o protocolo.

Estudos com adultos (CSLCT-NHF-04-99, CSLCT-NHF-05-11 ¢ CSLCT-NHF-05-13)
A seguranga, tolerabilidade e imunogenicidade da vacina influenza (fragmentada, inativada)

fabricada pela CSL em populag¢des de adultos (> 18 a < 60 anos) e adultos mais velhos (= 60
anos) foram demonstrados em 3 estudos clinicos (CSLCT-NHF-04-99, CSLCT-NHF-05-11 e
CSLCT-NHF-05-13). O niimero total de participantes foi similar para cada grupo de idade
(adultos com n = 222 e adultos mais velhos com n=224). Nao houve relatos de eventos
adversos sérios relacionados a vacina influenza (CSL) durante o periodo de vacinagdo. A tabela
2 apresenta a propor¢do de participantes com eventos adversos solicitados dentro de 4 dias da
administragdo da vacina influenza (CSL). A tabela inclui todas as experiéncias adversas
relatadas com uma incidéncia maior ou igual a 2%. Um trago representa uma incidéncia menor
do que 2%. Eventos adversos ndo solicitados de mais de dois dias de duragdo foram coletados
até 21 dias apds a vacinagdo. O evento mais comum ndo solicitado relatado foi a infec¢do do
trato respiratorio superior, que ocorreu em 1,3% dos participantes (adultos e adultos mais
velhos).

Tabela 2: Proporg¢do de sujeitos adultos e adultos mais velhos com eventos adversos solicitados
locais e sistémicos dentro de 4 dias da administracdo da vacina influenza (fragmentada,

inativada).
Adulto Adulto mais velho

Evento ad licitad n=222 n=224

vento adverso solicitado

(> 18 a <60 anos) (> 60 anos)
% %

LOCAL

Dor 36,0 12,9

Eritema 18,5 11,2

Equimose 6.8 5,4
SISTEMICO

Mal-estar 13,1 -

Calafrios/Tremores 2,3 -




- Vigilancia pds comercializagio:

Os seguintes eventos adversos foram reportados espontaneamente durante a pds-aprovacdo do
uso da vacina influenza da CSL e sdo além dos eventos observados durante os ensaios clinicos.

Os eventos adversos relatados sdo apresentados abaixo de acordo com um Sistema de Classe de
Orgao.

Sangue e Disturbios no Sistema Linfatico:
Trombocitopenia transitoria.

Disturbios no Sistema Imune:
Reagoes alérgicas incluindo choque anafilatico.

Disturbios no Sistema Nervoso:
Neuralgia, parestesia e convulsdes (incluindo convulsoes febris).
Encefalite, neurite ou neuropatia e sindrome de Guillain-Barré.

Disturbios Vasculares:
Vasculite com envolvimento renal transitorio.

Pele e Disturbios no Tecido Subcutdneo:
Prurido, urticaria e erupgao cutanea.

Desordens gerais e condigdes do local de administracdo:
Celulite e inchago grande no local da injegao.

Em casos de eventos adversos, notifique ao Sistema de Notificagdes em Vigilancia
Sanitaria — NOTIVISA, disponivel em www.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/index.htm, ou
para a Vigilancia Sanitaria Estadual ou Municipal.

10. SUPERDOSE
Nao ha qualquer informagdo especifica de superdosagem com o uso da vacina influenza
(fragmentada, inativada).

Em caso de intoxicacdo ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais orientagdes.
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