Anexo 1

Lista de medicamentos e apresentacoes



Estado Titular da Autorizacdo de Nome (de Dosagem Forma Farmacéutica | Via de Administragcéo
Membro Introducgao no Mercado fantasia)
UE/EEE nome da empresa, morada
Austria GlaxoSmithKline Pharma GmbH VARILRIX Virus varicela (estirpe OKA): | Po e solvente para Via subcutanea
Euro Plaza, Gebaude I, 4. Stock > 1033 unidades formadoras | solugdo injetavel
Wagenseilgasse 3 de placa(s)
1120 Vienna
Austria
Bélgica GlaxoSmithKline Biologicals SA VARILRIX Virus varicela P6 e solvente para Via subcutanea
Rue de I'Institut 89 viva _e atenuada solugdo injetavel
B-1330 Rixensart (estirpe OKA):
Belgium > 103.3 unidades
formadoras de placa(s)
Chipre GlaxoSmithKline Biologicals SA VARILRIX Virus varicela (estirpe OKA): | P6 e solvente para Via subcutanea
Rue de I'Institut 89 > 1033 unidades formadoras | solugdo injetavel
B-1330 Rixensart de placa(s)
Belgium
Republica GlaxoSmithKline Biologicals SA VARILRIX Virus varicela (estirpe OKA): | Po e solvente para Via subcutanea
Checa Rue de I'Institut 89 > 1033 unidades formadoras | solugdo injetavel
B-1330 Rixensart de placa(s)
Belgium
Dinamarca GlaxoSmithKline Pharma A/S VARILRIX virus varicela-zoster 2000 P6 e solvente para Via subcutanea

Nykaer 68
DK-2605 Broendby
Denmark

unidades formadoras de
placa(s) por dose

solucdo injetavel




Estado Titular da Autorizacao de Nome (de Dosagem Forma Farmacéutica Via de Administracao
Membro Introducgao no Mercado fantasia)
UE/EEE nome da empresa, morada
Estonia GlaxoSmithKline Biologicals SA VARILRIX Virus varicela (estirpe OKA): | Po e solvente para Via subcutanea
Rue de I'Institut 89 > 1033 unidades formadoras | solugdo injetavel
B-1330 Rixensart de placa(s)
Belgium
Filandia GlaxoSmithKline Biologicals SA VARILRIX Virus varicela (estirpe OKA): | P6 e solvente para Via subcutanea
Rue de I'Institut 89 > 1033 unidades formadoras | solugdo injetavel
B-1330 Rixensart de placa(s)
Belgium
Franca LABORATOIRE VARILRIX Virus varicela Pé e solvente para Via subcutanea
viva e atenuada s s
GLAXOSMITHKLINE i OKAY: solugao injetavel
23, RUE FRANCOIS JACOB (els Irpe 13)'3 : unidad
92500 RUEIL MALMAISON pelo menos 193.2 unidades
formadoras de placa(s)
France
Alemanha GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG | VARILRIX Virus varicela (estirpe OKA): | P6 e solvente para Via subcutanea

Prinzregentenplatz 9
Bogenhausen
Bayern

81675 Minchen
Germany

> 103-3 unidades formadoras
de placa(s)

solugdo injetavel

Via intramuscular




Estado Titular da Autorizacdo de Nome (de Dosagem Forma Farmacéutica | Via de Administragcéo
Membro Introducgao no Mercado fantasia)
UE/EEE nome da empresa, morada
Grécia GlaxoSmithKline Single Member VARILRIX Virus varicela (estirpe OKA): | Pé e solvente para Via subcuténea
A.E.B.E. > 1033 unidades formadoras | solugdo injetavel
Kifissias avenue 266 de placa(s)
152 32 Halandri, Athens
Greece
Hungria GlaxoSmithKline Kft. VARILRIX Virus varicela (estirpe OKA): | Po e solvente para Via subcutanea
43. Csorsz Street > 1033 unidades formadoras | solugdo injetavel
1124 Budapest de placa(s)
Hungary
Islandia GlaxoSmithKline Pharma A/S VARILRIX Virus varicela (estirpe OKA): | Po e solvente para Via subcutanea
Nykaer 68 > 1033 unidades formadoras | solugdo injetavel
DK-2605 Broendby de placa(s)
Denmark
Italia GlaxoSmithKline Biologicals SA VARILRIX Virus varicela (estirpe OKA): | P6 e solvente para Via subcutanea
Rue de I'Institut 89 Pelo menos 2000 unidades solugdo injetavel
B-1330 Rixensart formadoras de placa(s)
Belgium
Letonia GlaxoSmithKline Biologicals SA VARILRIX Virus varicela (estirpe OKA): | P6 e solvente para Via subcutanea
Rue de I'Institut 89 pulveris un > 1033 unidades formadoras | solugdo injetavel

B-1330 Rixensart
Belgium

injekciju skiduma
pagatavosanai

de placa(s)




Estado Titular da Autorizacao de Nome (de Dosagem Forma Farmacéutica Via de Administracao
Membro Introducgao no Mercado fantasia)
UE/EEE nome da empresa, morada
Lituania GlaxoSmithKline Lietuva UAB Varilrix milteliai ir | Virus varicela (estirpe OKA): | Po e solvente para Via subcutanea
Ukmergés st. 120 tirpiklis > 1033 unidades formadoras | solugdo injetavel
LT-08105 Vilnius injekciniam de placa(s)
Lithuania tirpalui
Luxemburgo | GlaxoSmithKline Biologicals SA VARILRIX Virus varicela P6 e solvente para Via subcutanea
Rue de I'Institut 89 viva _e atenuada solugdo injetavel
B-1330 Rixensart (estirpe OKA):
Belgium > 103.3 unidades
formadoras de placa(s)
Malta GlaxoSmithKline Biologicals SA VARILRIX Virus varicela (estirpe OKA): | Po e solvente para Via subcutanea
Rue de I'Institut 89 > 1033 unidades formadoras | solugdo injetavel
B-1330 Rixensart de placa(s)
Belgium
Noruega GlaxoSmithKline AS VARILRIX Virus varicela (estirpe OKA): | Po e solvente para Via subcutanea
Postboks 180, Vinderen > 1033 unidades formadoras | solugdo injetavel
0319 Oslo de placa(s)
Norway
Polénia GlaxoSmithKline Biologicals SA VARILRIX Pelo menos 2000 unidades P e solvente para Via subcuténea

Rue de I'Institut 89
B-1330 Rixensart
Belgium

formadoras de placa(s) do
virus varicela-zoster, estirpe
OKA/0,5 ml

solugdo injetavel




Estado Titular da Autorizacdo de Nome (de Dosagem Forma Farmacéutica | Via de Administragcéo
Membro Introducgao no Mercado fantasia)
UE/EEE nome da empresa, morada
Portugal Smith Kline & French Portuguesa- | VARILRIX Virus varicela (estirpe OKA): | Pé e solvente para Via subcuténea
Produtos Farmacéuticos LDA > 1033 unidades formadoras | solugdo injetavel
Rua Dr. Anténio Loureiro Borges, de placa(s)
3 Arquiparque, Miraflores Algés
1495-131 Algés
Portugal
Roménia GlaxoSmithKline Biologicals SA Varilrix vaccin Virus varicela (estirpe OKA): | P4 e solvente para Via subcutanea
Rue de I'Institut 89 varicelic viu > 1033 unidades formadoras | solugdo injetavel
B-1330 Rixensart atenuat, pulbere de placa(s)/0.5 ml
Belgium si solvent pentru
solutie injectabila
Espanha GlaxoSmithKline S.A. VARILRIX 103,3 Virus varicela (estirpe OKA): | Po e solvente para Via subcutanea
Severo Ochoa, 2 Parque UFP/0,5 ml polvo | = 103-3unidades formadoras | solucdo injetavel
Tecnologico de Madrid Tres y disolvente para | de placa(s)
Cantos solucién
28760 Madrid inyectable
Spain
Suécia GlaxoSmithKline AB Varilrix Virus varicela (estirpe OKA): | P6 e solvente para Via subcutanea

P.O. Box 516
169 29 Solna
Sweden

> 103-3 unidades formadoras
de placa(s)

solugdo injetavel




Estado Titular da Autorizacéo de Nome (de Dosagem Forma Farmacéutica | Via de Administragcéo
Membro Introducao no Mercado fantasia)
UE/EEE nome da empresa, morada
Reino Unido SmithKline Beecham Ltd trading Varilrix 10 3.3 Cada dose (0.5 ml) contém: | Pé e solvente para Via subcutanea
(Irlanda do as GlaxoSmithKline UK PFU/0.5ml, virus varicela-zoster solugdo injetavel
Norte) 980, Great West Road powder and viva e atenuada

Brentford solvent for (estirpe OKA)* 103.3

Middlesex TW8 9GS solution for unidades formadoras de

United Kingdom injection placa(s) (UFP)

*propagadas em células
diploides humanas MRC5




Anexo 11

Conclusoes cientificas



Conclusoes cientificas

Varilrix € uma vacina de virus vivo liofilizada que contém como substancia ativa a estirpe Oka
atenuada do Virus Varicela Zoster (VZV). Cada dose contém ndo menos do que 103,3 UFP do virus
vacinal no prazo de validade.

Varilrix estd autorizado em vinte e um paises da UE, bem como na Islandia, na Noruega e no Reino
Unido (UK(NI)) (é feita referéncia ao Anexo I) através de procedimentos puramente nacionais.

Apds analisar as traducbes em inglés disponiveis das informagdes do medicamento nacionais para
este medicamento, o titular da AIM identificou divergéncias e concluiu que o medicamento Varilrix
(e nomes associados) acima referido ndo tem as mesmas informagdes do medicamento em todos
os Estados-Membros da UE/Islandia/Noruega/Reino Unido (NI) onde foi autorizado, no que diz
respeito a indicacdo, modo de administracdo, contraindicagdes, adverténcias e precaucoes
especiais de utilizacdo, interagdes medicamentosas, gravidez e aleitamento, efeitos indesejaveis e
propriedades farmacodinamicas.

Tendo em conta estas divergéncias relativas a autorizacdo do medicamento acima referido, em 29
de maio de 2020, o titular da AIM para Varilrix e nomes associados notificou a Agéncia Europeia de
Medicamentos (EMA) de um pedido de consulta nos termos do artigo 30.° da Diretiva 2001/83/CE,
a fim de harmonizar estas divergéncias em toda a UE.

Resumo da avaliagao cientifica pelo CHMP

Apenas as alteragdes mais importantes sdo discutidas em pormenor abaixo. No entanto, todas as
seccOes da informacao do medicamento foram harmonizadas.

Seccdo 4.1 - Indicacles terapéuticas

Imunizacdo ativa contra a varicela em individuos saudaveis

Para sustentar a indicagao a partir dos 9 meses de idade, foram fornecidos dados de
imunogenicidade e segurancga do estudo MMRV-018, em que Varilrix foi utilizado em criangas
saudaveis com idades entre os 9 e os 10 meses na primeira vacinagao. Neste estudo, os individuos
a partir dos 9 meses de idade receberam 2 doses (com 3 meses de intervalo) de Priorix-Tetra ou
Priorix coadministrado com Varilrix. Em suma, deste estudo concluiu-se que 2 doses de Varilrix
induziram uma resposta imunitaria em 100 % dos individuos previamente seronegativos; os
resultados de seguranca demonstraram que Varilrix foi bem tolerado em lactentes a partir dos

9 meses, ndo tendo sido identificadas preocupacdes de seguranga.

O CHMP reviu todos os dados disponiveis e considerou que as criangas a partir dos 9 meses de
idade podem ser vacinadas. No entanto, a eficacia da vacina contra a doenca clinica so foi
demonstrada em criangas dos 12 aos 22 meses de idade, mas nao em criangas mais novas. Para
criangas entre 0os 9 e os 11 meses estdo disponiveis apenas estudos de imunogenicidade. Assim,
considera-se mais adequado indicar a vacinacdo a partir dos 9-11 meses apenas em circunstancias
especiais.

Os dados da eficacia de Varilrix para os outros grupos etarios, ou seja, 12 meses ou mais,
baseiam-se no estudo multinacional, aleatorizado, de grandes dimensdes OKA-H-179 e nos seus
estudos de extensdao OKA-H-180 EXT179 Ano 1, OKA-H-181 EXT179 Ano 2 e OKA-H-182 EXT179
Anos 4 a 10 realizados em criangas saudaveis com idades entre os 12 e os 22 meses na altura da
primeira vacinagdo que receberam 1 dose de Varilrix, 2 doses de Priorix-Tetra ou 2 doses de Priorix
como controlo ativo e foram seguidas até 10 anos apds a vacinagao.

Os dados de efetividade de Varilrix baseiam-se em dados publicados sobre estimativas de

efetividade contra qualquer doenca de varicela, varicela moderada e varicela grave, apds a

administracdo de 1 ou 2 doses de vacinas contendo varicela em diferentes contextos do mundo
9



real. A efetividade da vacina contra a varicela foi avaliada em estudos de surtos, de caso-controlo,
bases de dados, observacionais e de modelagem, dos quais os estudos de surtos sdo os mais
numerosos para estimar o efeito da vacinagdo contra a varicela em contextos do mundo real.

O CHMP, tendo avaliado todos os dados disponiveis, concluiu que a utilizacdo de Varilrix na
imunizacdo ativa contra a varicela em individuos saudaveis é justificada e que a indicagao é
considerada aceitavel.

Indicacéo de profilaxia pés-exposicdo (PPE)

A vacinacgdo contra a varicela induz uma resposta imunitaria rapida que torna possivel a profilaxia
pbs-exposicdo.

A principal evidéncia que sustenta a eficicia na indicacdo acima deriva de um estudo que examinou
a eficacia da vacinagdo pds-exposigdo com Varilrix [Mor, 20041]. Para sustentar a indicagdo de
PPE, o titular da AIM forneceu um resumo dos dados deste estudo.

Este estudo em dupla ocultagdo, controlado por placebo, mostrou que existia uma diferenca
significativa, entre grupos, na gravidade da doenga entre as criangas que desenvolveram varicela,
com Varilrix a conferir um efeito protetor de 80 % contra a doenca moderada/grave. No entanto, a
administracdo de Varilrix a criangas apos a sua exposicao a irmaos com infecdo ativa por varicela
ndo preveniu a doenga, uma vez que 41 % das criangas que receberam Varilrix no periodo de

72 horas apés a exposicao adquiriram varicela, uma taxa semelhante a do grupo placebo (45 %).

O titular da AIM também forneceu dados de 2 estudos mais recentes, em que sdo utilizados Varilrix
e outras vacinas da estirpe Oka da varicela, como evidéncia adicional de que Varilrix pode prevenir
a varicela ou reduzir a gravidade da doenga [Brotons, 20102, Pinochet, 20123].

A evidéncia adicional para a utilizagdo de Varilrix na PPE provém das recomendacgGes atuais de
varias autoridades reguladoras (por ex., OMS, EMA) e agéncias de salde publica.

Com base na avaliagdo dos dados e da evidéncia fornecida, o CHMP concluiu que a utilizagdo de
Varilrix na profilaxia pés-exposicdo € justificada e que a indicacdo é considerada aceitavel.

Indicacdo em doentes com alto risco de varicela grave

Estudos clinicos com a formulagdo conservada a -20°C e estudos mais recentes com Varilrix
reformulado (conservado a 2-8°C) indicam que Varilrix é imunogénico e bem tolerado em
individuos com um conjunto de doengas crénicas ou que estdo imunocomprometidos devido a uma
doenga ou porque estdo sob tratamento imunossupressor, embora a taxa de seroconversao apds a
vacinacgao possa ser reduzida em comparagao com individuos saudaveis em populagdes-alvo
especificas. Esta observagdo realgou que podem ser necessarias doses adicionais em determinadas
populacdes de alto risco [Levin, 2008]. Em todos os grupos estudados, ndo houve evidéncia que
sugerisse que a vacinacao com Varilrix afetasse negativamente o curso da doencga subjacente.

Com base na avaliagdo dos dados e da evidéncia fornecida, o CHMP concluiu que a utilizagdo de
Varilrix em individuos com alto risco de varicela grave foi devidamente justificada e que a indicacao
é considerada aceitavel.

No entanto, o CHMP concluiu que a indicagdo, relativamente a esta populacdo, na secgao 4.1 deve
ler-se:

1 Mor M, Harel L, Kahan E, Amir J. Efficacy of postexposure immunization with live attenuated varicella vaccine in the household
setting - a pilot study. Vaccine. 2004 Dec 2;23(3):325-8. doi: 10.1016/j.vaccine.2004.06.004. PMID: 15530676

2 Brotons M, Campins M, Méndez L, Juste C, Rodrigo JA, Martinez X, Hermosilla E, Pinds L, Vaqué J. Effectiveness of varicella
vaccines as postexposure prophylaxis. Pediatr Infect Dis J. 2010 Jan;29(1):10-3. doi: 10.1097/INF.0b013e3181b36022. PMID:
19841607.

3 Pinochet C, Cerda J, Hirsch T, Mieres J, Inostroza C, Abarca K. Efectividad de la vacuna antivaricela como profilaxis post
exposicion en nifios chilenos [Efetividade da vacina contra a varicela como profilaxia pdés-exposicdo em criangas chilenas]. Rev
Chilena Infectol. 2012 Dec;29(6):635-40. Espanhol. doi: 10.4067/S0716-10182012000700008. PMID: 23412032.
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«Em individuos com alto risco de varicela grave (ver secgdes 4.3, 4.4 € 5.1)»,
uma vez que esta é considerada uma indicagdo mais bem definida.

O resto do texto proposto é considerado explicativo e, como tal, deve ser transferido para outras
seccoes do RCM.

Seccdo 4.2 - Posologia e modo de administracdo

Individuos saudaveis

Lactentes dos 9 meses aos 11 meses

Os dados que sustentam a posologia para lactentes dos 9 meses aos 11 meses baseiam-se no
estudo MMRV-018. Conforme discutido na seccao 4.1 acima, neste estudo os individuos a partir
dos 9 meses de idade receberam 2 doses da vacina, com 3 meses de intervalo.

O CHMP avaliou os dados apresentados e concluiu que a posologia recomendada em lactentes dos
9 meses aos 11 meses é adequada e foi devidamente justificada.

Criangas a partir dos 12 meses, adolescentes e adultos

Os dados de imunogenicidade disponiveis que sustentam a recomendacao atual de 2 doses em
criangas baseiam-se nos estudos OKA-H-186, MMRV-018, MMRV-046 e MMRV-047, nos quais se
demonstrou que uma dose Unica de Varilrix é imunogénica quando administrada por via
subcutdnea em lactentes e criancas saudaveis a partir dos 9 meses até aos 6 anos de idade; no
entanto, a magnitude da resposta imunitaria foi mais elevada quando se administraram 2 doses de
Varilrix.

A efetividade de Varilrix em contextos do mundo real foi demonstrada em varios estudos ndo
intervencionais com diferentes desenhos de estudo (inicio epidémico, estudos de caso-controlo,
estudos observacionais, bases de dados, modelos) e confirmou um nivel de protecdo mais elevado
e uma diminuicdo na ocorréncia de casos de varicela apds 2 doses de Varilrix, em comparacdo com
uma dose Unica.

Com base nos dados acima, o CHMP concluiu que foi adequadamente justificado um esquema de
2 doses em lactentes e criangas a partir dos 9 meses de idade, bem como para adolescentes e
adultos, de modo a obter uma protecao 6tima contra a varicela.

Individuos com alto risco de varicela grave

A necessidade de administracdo de doses adicionais em individuos com alto risco de varicela grave
baseia-se em estudos clinicos com Varilrix em individuos com um conjunto de doencas crénicas ou
que estdo imunocomprometidos devido a uma doenca ou a tratamento imunossupressor. Os dados
mostram que Varilrix € imunogénico nestas populacbes, embora a taxa de seroconversao apds a
vacinagao em populagoes-alvo especificas possa ser reduzida comparativamente a dos individuos
saudaveis. Os dados de um estudo apoiado pela GSK em criangas com doenca hepatica cronica em
fase terminal indicam que a persisténcia de anticorpos antivaricela tendia a relacionar-se com a
gravidade da doenca clinica [Nithichaiyo, 20014]. Esta observacdo realca que podem ser
necessarias doses adicionais para determinados individuos com alto risco de varicela grave.

Relativamente ao numero de doses adicionais a serem potencialmente administradas, estas ndo
podem ser especificadas, uma vez que dependem da resposta imunoldgica de cada individuo e
devem ser definidas caso a caso, respeitando o intervalo minimo de 4 semanas entre as doses
subsequentes. O nimero de doses deve ser definido de acordo com o critério do médico assistente.

4 Nithichaiyo C, Chongsrisawat V, Hutagalung Y, Bock HL, Poovorawa Y. Immunogenicity and adverse effects of live attenuated
varicella vaccine (Oka-strain) in children with chronic liver disease. Asian Pac J Allergy Immunol. 2001 Jun;19(2):101-5. PMID:
11699716.
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A medicdo periddica de anticorpos contra a varicela apds a imunizagao pode ser Util para identificar
os individuos que podem beneficiar da reimunizagéo.

O CHMP avaliou os dados apresentados e concluiu que as recomendacdes posoldgicas para
individuos com alto risco de varicela grave sdao adequadas e foram devidamente justificadas.

Outras seccdes do RCM

Os dados que sustentam as contraindicagées incluidas na secgdo 4.3 do RCM foram discutidos
pelos titulares das AIM e a justificacdo fornecida para as manter no RCM foi acordada pelo CHMP
para individuos com imunodeficiéncia humoral ou celular grave (primaria ou adquirida); para
doentes com antecedentes de hipersensibilidade a substancia ativa, a qualquer um dos excipientes
ou a neomicina. Varilrix também ndo deve ser utilizado durante a gravidez, e a gravidez deve ser
evitada durante 1 més apds a vacinagdo.

A seccdo 4.4 do RCM (Adverténcias) foi resumida de modo a incluir as seguintes categorias
principais: individuos que sofrem de doenca febril aguda grave, ocorréncia de sincope, reacbes
anafilaticas, utilizagdo de alcool e outros agentes desinfetantes, profilaxia pés-exposicdo, resposta
de protegdo imunoldgica, casos de surtos, transmissdo do virus varicela Oka da vacina, erupgdo
cutdnea em contactos saudaveis, individuos com alto risco de varicela grave e disseminacdo da
varicela com o envolvimento de érgdos internos.

As interagdes medicamentosas (seccdo 4.5 do RCM) foram resumidas em interagdes relacionadas
com o teste da tuberculina, interagbes em individuos que receberam imunoglobulinas ou uma
transfusdo sanguinea, interacdo com salicilatos e utilizagdo com outras vacinas.

O CHMP concordou com uma redacao comum relativa a fertilidade, gravidez e aleitamento
(secgdo 4.6 do RCM). N&o estdo disponiveis dados clinicos sobre a fertilidade em seres humanos.

O CHMP aprovou uma versao harmonizada da seccdo 4.8 do RCM relativa aos acontecimentos
adversos.

Foram também harmonizadas as seccgdes 4.7 (efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar
maquinas), 4.9 (sobredosagem), 5.1 (propriedades farmacodinamicas), 5.2 (propriedades
farmacocinéticas) e 5.3 (dados de segurancga pré-clinica).

O RCM também foi atualizado para estar em linha com o modelo QRD mais recente.

Folheto Informativo

O Folheto Informativo foi alterado de acordo com as alteragdes efetuadas ao RCM.
Fundamentos para o parecer do CHMP
Considerando que

e O Comité teve em conta o procedimento de consulta realizado nos termos do artigo 30.° da
Diretiva 2001/83/CE.

¢ O Comité teve em conta as divergéncias identificadas para Varilrix e nomes associados
relativas as indicagGes, posologia e interagdes, bem como as restantes secgdes da
informagdo do medicamento.

e O Comité analisou a totalidade dos dados apresentados pelo titular da AIM em apoio a
harmonizagdo proposta da informacdo do medicamento.

e O Comité aprovou a informagdo do medicamento harmonizada para Varilrix € nomes
associados.
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O CHMP recomendou a alteragao dos termos das Autorizagdes de Introducdao no Mercado para as
quais a informacao do medicamento se encontra estabelecida no Anexo III para Varilrix e nomes
associados (ver Anexo I).

Por conseguinte, o CHMP concluiu que a relagdo beneficio-risco de Varilrix € nomes associados
permanece favoravel, sob reserva das alteracdes acordadas a informagdo do medicamento.
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ANEXO IIT
INFORMACAO DO MEDICAMENTO

Nota:

Esta informacdo do medicamento é resultado do procedimento de arbitragem ao qual esta Decisdo
da Comissao se refere.

A informacdo do medicamento podera ser posteriormente atualizada pelas autoridades
competentes do Estado-Membro, em articulacdo com o Estado Membro de Referéncia, conforme
apropriado, de acordo com o procedimento estabelecido no Titulo III do Capitulo 4 da Diretiva
2001/83/CE.
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RESUMO DAS CARACTERISTICAS DO MEDICAMENTO
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1. NOME DO MEDICAMENTO

[Ver Anexo I — A ser completado nacionalmente]

2. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA

[A ser completado nacionalmente]

3. FORMA FARMACEUTICA

[A ser completado nacionalmente]

4. INFORMACOES CLINICAS
4.1 Indicagoes terapéuticas

Varilrix esté indicado para a imunizagdo ativa contra a varicela:

- Em individuos saudaveis dos 9 aos 11 meses de idade (ver secgdo 5.1), em circunstancias especiais;

- Em individuos saudaveis a partir dos 12 meses (ver sec¢do 5.1);

- Para profilaxia pos-exposi¢do, se administrado a individuos saudaveis, suscetiveis, expostos a
varicela nas 72 horas apos o contacto (ver secgoes 4.4 ¢ 5.1);

- Em individuos de alto risco de varicela grave (ver secgoes 4.3, 4.4 ¢ 5.1).

A utilizacdo de Varilrix deve basear-se nas recomendagdes oficiais.

4.2 Posologia e modo de administracio

Posologia

Os esquemas de imunizagdo de Varilrix devem basear-se nas recomendagdes oficiais.

Individuos sauddveis

Lactentes dos 9 meses aos 11 meses de idade (inclusive)

Devem ser administradas duas doses de Varilrix aos lactentes dos 9 aos 11 meses de idade (inclusivé)

para assegurar uma protec¢do Otima contra a varicela (ver se¢ao 5.1). A segunda dose deve ser
administrada apds um intervalo minimo de 3 meses.

Criangas a partir dos 12 meses de idade, adolescentes e adultos

Devem ser administradas duas doses de Varilrix as criangas a partir dos 12 meses, assim como aos
adolescentes e aos adultos, para assegurar uma protecao 6tima contra a varicela (ver sec¢do 5.1).
Preferencialmente, a segunda dose deve ser administrada, pelo menos, 6 semanas apos a primeira
dose. O intervalo entre as doses ndo deve, em circunstancia nenhuma, ser inferior a 4 semanas.

Individuos de alto risco de varicela grave

Os individuos de alto risco de varicela grave podem beneficiar de nova vacinagdo seguindo o esquema
de duas doses (ver seccdo 5.1). A medicdo periddica dos anticorpos da varicela apos imunizagao pode
ser indicada para identificar os individuos que possam beneficiar de nova imunizagao. O intervalo
entre as doses ndo deve, em circunstancia nenhuma, ser inferior a 4 semanas.

Outra populacdo pedidtrica

A seguranga ¢ eficacia de Varilrix em lactentes com menos de 9 meses de idade ndo foram ainda
estabelecidas.

Nao existem dados disponiveis.
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Permutabilidade

- Pode ser administrada uma tnica dose de Varilrix aos individuos a quem ja foi administrada uma
unica dose de outra vacina contra a varicela.

- Pode ser administrada uma tUnica dose de Varilrix seguida de uma unica dose de outra vacina
contra a varicela.

Modo de administracdo

Varilrix destina-se a administragdo por via subcutanea (SC) ou por via intramuscular (IM) na regido
deltoide ou na regido antero-lateral da coxa.

Varilrix deve ser administrado por via subcutdnea em individuos com disturbios hemorragicos (por ex.
trombocitopenia ou qualquer disturbio de coagulag?o).

Para instrucdes acerca da reconstituicdo do medicamento antes da administragdo, ver seccéo 6.6.
4.3 Contraindicagoes

Varilrix estd contraindicado em individuos com imunodeficiéncia humoral ou celular grave (primaria

ou adquirida), tal como (ver também sec¢do 4.4):

- individuos com estados de imunodeficiéncia com uma contagem de linfocitos totais inferior a 1200
por mm?;

- individuos que apresentem outra evidéncia de auséncia de competéncia imunoldgica celular (por
ex. doentes com leucemias, linfomas, discrasias sanguineas, manifestacdes clinicas da infeg¢ao por
VIH);

- individuos a receber terapéutica imunossupressora incluindo doses elevadas de corticosteroides;

- imunodeficiéncia combinada grave;

- agamaglobulinemia;

- SIDA ou infeg@o por VIH sintomatica ou com uma percentagem de linfocitos T CD4+ especifica
da idade, em criangas com menos de 12 meses: CD4+ <25%; criangas entre 12-35 meses: CD4+
<20%; criangas entre 36-59 meses: CD4+ <15%.

Hipersensibilidade a substancia ativa ou a qualquer um dos excipientes mencionados na sec¢do 6.1 ou
a neomicina. No entanto, antecedentes de dermatite de contacto a neomicina ndo constituem uma
contraindicacdo.

Varilrix estd contraindicado em individuos que manifestaram sinais de hipersensibilidade apds
administracdo anterior de uma vacina contra a varicela.

Gravidez. Adicionalmente, a gravidez deve ser evitada durante 1 més apds a vacinagdo (ver seccao
4.6).

4.4 Adverténcias e precaucées especiais de utilizacao

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

Tal como com outras vacinas, a administra¢do de Varilrix deve ser adiada nos individuos com doenca
febril aguda grave. No entanto, a presenca de uma infegao ligeira, tal como uma constipagdo, ndo
constitui uma contraindicac@o para a vacinagao.

Pode ocorrer sincope (desmaio) apos ou mesmo antes de qualquer vacinagao, principalmente nos
adolescentes, como uma resposta psicogénica a inje¢do por agulhas. Esta pode ser acompanhado por

varios sinais neurologicos, tal como distirbio visual transitdrio, parestesia € movimentos tonico-
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clonicos dos membros durante a recuperacdo. E importante que estejam implementados procedimentos
que evitem as lesdes pelos desmaios.

Tal como com todas as vacinas injetaveis, devera dispor-se de pronta supervisao clinica e tratamento
médico apropriado para utilizagdo imediata, nos raros casos em que ocorrem reagdes anafilaticas apos
a administra¢do da vacina.

Deve deixar-se evaporar o alcool e outros agentes desinfetantes aplicados na pele, antes de administrar
a vacina, uma vez que estes podem inativar os virus atenuados presentes na vacina.

Apos exposicdo ao virus da varicela natural, durante um periodo de 72 horas, pode obter-se protecao
limitada contra a varicela através da vacinagdo (ver seccao 5.1).

Tal como com outras vacinas, uma resposta imunitaria protetora pode nao ser obtida em todos os
individuos vacinados.

Tal como com outras vacinas contra a varicela, ocorreram casos de varicela em individuos
anteriormente vacinados com Varilrix. Estes casos de perda imunolégica sdo geralmente ligeiros, com
um menor niamero de lesdes e menos febre em comparagdo com casos de individuos ndo vacinados.

Transmissdo

Observou-se a ocorréncia da transmissdo do virus OKA da vacina contra a varicela numa taxa muito

baixa nos contactos seronegativos dos individuos vacinados com erupcdes cutineas. A transmissiao do

virus OKA da vacina contra a varicela de um individuo vacinado que ndo desenvolveu erupcdes

cutaneas para os contactos seronegativos nao pode ser excluida.

Em comparagido com individuos vacinados saudaveis, os doentes com leucemia tém maior

probabilidade de desenvolver exantema papulo-vesicular (ver também sec¢ao 4.8). Também nesses

casos, o curso da doenca nos contactos foi ligeiro.

Os recetores da vacina, mesmo aqueles que ndao desenvolvem um exantema tipo varicela, devem tentar

evitar, sempre que possivel, o contacto com individuos de alto risco suscetiveis a varicela, durante um

periodo de até 6 semanas ap6s a vacinacao.

Em circunstancias nas quais o contacto com individuos de alto risco suscetiveis a varicela ¢ inevitavel,

deve ser avaliado o potencial risco de transmissao do virus da vacina contra a varicela em relacao ao

risco de adquirir e transmitir o virus da varicela de tipo selvagem.

Individuos de alto risco suscetiveis a varicela incluem:

- Individuos imunocomprometidos (ver secgoes 4.3 ¢ 4.4);

- Mulheres gravidas sem diagndstico prévio de varicela, ou sem evidéncia laboratorial de infegao
prévia;

- Criancgas recém-nascidas de maes sem diagnodstico prévio de varicela, ou sem evidéncia laboratorial
de infegdo prévia.

A natureza ligeira das erupgdes cutaneas em individuos saudaveis em contacto demonstra que o virus
permanece atenuado apds a passagem por hospedeiros humanos.

Individuos de alto risco de varicela grave

Os dados de ensaios clinicos disponiveis para Varilrix (formulagdo +4°C) em individuos de alto risco
de varicela grave sdo limitados.

A vacinacdo pode ser considerada em doentes com determinadas deficiéncias imunes, em que 0s
beneficios superem os riscos (por ex. individuos VIH assintomaticos, deficiéncias de subclasses de
IgG, neutropenia congénita, doenca granulomatosa cronica e doengas de deficiéncia do complemento).
Os doentes imunocomprometidos que ndo tenham nenhuma contraindicag@o para esta vacinagdo (ver
secgdo 4.3) podem ndo responder tdo bem como os individuos imunocompetentes; por este motivo
alguns destes doentes podem adquirir varicela em caso de contacto, apesar da administra¢ao
apropriada da vacina. Estes doentes devem ser cuidadosamente monitorizados para sinais de varicela.
Caso a vacinagdo em individuos de alto risco de varicela grave seja considerada, recomenda-se que:
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- a quimioterapia de manutenc¢do seja interrompida uma semana antes € uma semana depois da
imunizac¢do em doentes na fase aguda da leucemia. Normalmente, os doentes a fazer radioterapia
ndo devem ser vacinados durante o tratamento. Geralmente os doentes sdo imunizados quando
estdo em completa remissao hematologica da doenca.

- acontagem de linfocitos totais seja pelo menos 1200 por mm?® ou ndo exista nenhuma outra prova
de auséncia de competéncia imunoldgica celular;

- avacinagdo ocorra algumas semanas antes da administra¢do do tratamento imunossupressor em
doentes que aguardam transplantes de 6rgaos (por ex. transplante de rim).

Existem muito poucos casos de notificacdes de disseminagdo da varicela com o envolvimento de
orgdos internos apos vacinagdo com a estirpe OKA da vacina contra a varicela, principalmente em
individuos imunocomprometidos.

Varilrix ndo deve ser administrado por via intravascular ou intradérmica.
4.5 Interacoes medicamentosas e outras formas de interacao

Se se tiver de proceder ao teste da tuberculina, este deve ser realizado antes ou simultaneamente com a
vacinagdo, uma vez que foi notificado que as vacinas viricas vivas podem originar uma depressao
temporaria da sensibilidade da pele a tuberculina. Dado que esta anergia pode prolongar-se até um
maximo de 6 semanas, o teste da tuberculina ndo devera ser realizado neste periodo de tempo apos a
vacinac¢do, de modo a evitar resultados falsos-negativos.

Em doentes que receberam imunoglobulinas ou uma transfusiao sanguinea, a vacinacao deve ser
adiada, no minimo, por um periodo de trés meses, devido a probabilidade de falha da vacina devido a
presenga de anticorpos contra a varicela adquiridos passivamente.

Os salicilatos devem ser evitados durante um periodo de 6 semanas apds a administragao da vacina
contra a varicela, dado que tém sido referidos casos de Sindrome de Reye com o uso de salicilatos

durante a infecdo natural de varicela.

Utilizacdo com outras vacinas

Individuos saudaveis

Estudos clinicos com vacinas contendo varicela sustentam a administragdo concomitante de Varilrix
com qualquer uma das seguintes vacinas monovalentes ou combinadas: vacina contra o sarampo, a
papeira e a rubéola (MMR), vacina difteria, tétano, pertussis acelular (dTpa), vacina difteria, tétano,
pertussis acelular com conteudo reduzido de antigénio (dTpa), vacina Haemophilus influenzae tipo b
(Hib), vacina da poliomielite inativada (IPV), vacina contra a hepatite B (HBV), vacinas hexavalentes
(DTPa-HBV-IPV/Hib), vacina contra a hepatite A (HAV), vacina meningocdcica do serogrupo B
(Bexsero), vacina meningocdécica do serogrupo C conjugada (MenC), vacina meningocdcica dos
serogrupos A, C, W e Y conjugada (MenACWY) e vacina pneumocdcica conjugada (PCV).

Vacinas injetaveis diferentes devem ser sempre administradas em locais de injecdo diferentes.

Se a vacina do sarampo nao for administrada na mesma altura que Varilrix, recomenda-se que seja
respeitado, pelo menos, um més de intervalo entre a administragdo destas vacinas, uma vez que a
vacina contra o sarampo pode contribuir para uma supressao de curta durag@o da resposta imunitaria
mediada por células.

Individuos de alto risco de varicela grave

Varilrix ndo deve ser administrado concomitantemente com outras vacinas vivas atenuadas. As
vacinas inativadas podem ser administradas com qualquer relagdo temporal para Varilrix, dado que
ndo se estabeleceu qualquer contraindicagdo especifica. Contudo, diferentes vacinas injetaveis devem
ser sempre administradas em locais de injecdo diferentes.
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4.6 Fertilidade, gravidez e aleitamento

Gravidez

Mulheres gravidas ndo devem ser vacinadas com Varilrix.

No entanto, ndo foram documentadas lesdes fetais quando vacinas contra a varicela foram
administradas a mulheres gravidas.

Mulheres com potencial para engravidar
A gravidez deve ser evitada durante 1 més apos a vacinagdo. As mulheres que pretendem engravidar
devem ser aconselhadas a adiar a gravidez durante este periodo.

Amamentacao
Nao existem dados sobre a utilizacdo em mulheres a amamentar.

Dado o risco teodrico de transmissao da estirpe virica da vacina da mae para o lactente, Varilrix ndo ¢é
geralmente recomendado a maes a amamentar (ver também seccdo 4.4). A vacinagdo de mulheres
expostas com antecedentes negativos de varicela, ou que se sabe serem seronegativas para a varicela,
deve ser avaliada numa base individual.

Fertilidade
Nao existe informacdo disponivel.

4.7 Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas

Nao foram realizados estudos para avaliar os efeitos de Varilrix sobre a capacidade de conduzir ou
utilizar maquinas. Os efeitos de Varilrix sobre a capacidade de conduzir ou utilizar maquinas sdo nulos
ou desprezaveis. Contudo, alguns dos efeitos mencionados na seccdo 4.8 “Efeitos indesejaveis” podem
temporariamente afetar a capacidade de conduzir ou utilizar maquinas.

4.8 Efeitos indesejaveis

Informacio dos ensaios clinicos

Individuos saudaveis

Mais de 7.900 individuos participaram em ensaios clinicos para avaliar o perfil de reatogenicidade da
vacina administrada por via subcutanea quer de forma isolada ou concomitantemente com outras
vacinas.

O perfil de seguranca referido seguidamente € baseado na administragao de 5.369 doses de Varilrix em
monoterapia a lactentes, criangas, adolescentes e adultos.

Os efeitos indesejaveis notificados sdo listados de acordo com as seguintes frequéncias:

Muito frequentes (=1/10)

Frequentes (>1/100, <1/10)
Pouco frequentes (>1/1.000, <1/100)
Raros (>1/10.000, <1/1.000)
Muito raros (<1/10.000)

Dentro de cada classe de frequéncia, as reagdes adversas sao apresentadas por ordem decrescente de
gravidade.

Classe de sistemas de orgios* | Frequéncia Efeitos indesejaveis

Infegdes e infestagoes Pouco frequentes infecdo das vias respiratorias
superiores, faringite

Doengas do sangue ¢ do Pouco frequentes linfadenopatia

sistema linfatico
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Perturbagdes do foro
psiquiatrico

Pouco frequentes

irritabilidade

Doengas do sistema nervoso

Pouco frequentes

cefaleias, sonoléncia

Afecdes oculares

Raros

conjuntivite

Doengas respiratorias, toracicas
e do mediastino

Pouco frequentes

tosse, rinite

Doengas gastrointestinais

Pouco frequentes

vOmitos, nauseas

Raros

diarreia, dor abdominal

Afecdes dos tecidos cutaneos e
subcutaneos

Frequentes

erupe¢do cutinea

Pouco frequentes

erupgdo cuténea viral, prurido

Raros

urticaria

Afec¢bes musculosqueléticas e
dos tecidos conjuntivos

Pouco frequentes

artralgia, mialgia

Perturbagdes gerais e alteragdes
no local de administracao

Muito frequentes

dor, eritema

Frequentes

pirexia (temperatura oral/axilar
> 37,5°C ou temperatura retal >
38,0°C)", inchago no local da
injecdo’

Pouco frequentes

pirexia (temperatura oral/axilar
> 39,0°C ou temperatura retal
>39,5°C), fadiga, mal-estar
geral

* De acordo com a terminologia MedDRA (Medical Dictionary for Regulatory Activities)

1 O inchago no local da injecdo e a pirexia foram notificados muito frequentemente nos estudos
realizados em adolescentes e adultos. O inchaco no local da inje¢ao foi também notificado muito
frequentemente ap6s a segunda dose em criangas com menos de 13 anos de idade.

Apos a segunda dose foi observada uma tendéncia de incidéncia superior de dor, eritema e inchago no
local da injecdo, comparativamente com o observado na primeira dose.

Nao se observaram diferencas no perfil de reatogenicidade entre os individuos inicialmente
seropositivos e inicialmente seronegativos.

Num ensaio clinico, 328 criancas entre os 11 ¢ os 21 meses receberam a vacina combinada contendo
sarampo, papeira, rubéola e varicela da GlaxoSmithKline (GSK) (que contém a mesma estirpe de
varicela que Varilrix) por via intramuscular ou subcutanea. Foram observados perfis de seguranga
semelhantes para ambas as vias de administragao.

Individuos de alto risco de varicela grave
Apenas estdo disponiveis dados limitados de ensaios clinicos em doentes de alto risco de varicela
grave. Contudo, reagdes associadas a vacina (principalmente erupgdes papulovesiculares e pirexia) sdo
normalmente ligeiras. Tal como em individuos saudaveis, eritema, inchaco ¢ dor no local da injegao

sdo ligeiros e transitorios.

Dados pos-comercializacio

Durante a farmacovigilancia ap6s a comercializacdo, foram raramente notificadas apds a vacinagao
contra a varicela, os seguintes efeitos indesejaveis adicionais. Como foram notificados
voluntariamente por uma populac¢do de tamanho desconhecido, ndo pode ser fornecida uma estimativa

precisa da frequéncia.

Classe de sistemas de 6rgaos*

Efeitos indesejaveis

Infecoes e infestacdes

herpes zoster

Doengas do sangue e sistema linfatico

trombocitopenia

Doengas do sistema imunitario

reacOes anafilaticas, hipersensibilidade
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Doengas do sistema nervoso encefalite, acidente vascular cerebral,
convulsdes, cerebelite, sintomas tipo cerebelite
(incluindo perturbagdes transitorias da marcha e
ataxia transitdria)

Vasculopatias vasculite (incluindo purpura de Schonlein-
Henoch e sindrome de Kawasaki)
Afecdes dos tecidos cutianeos e subcutineos eritema multiforme

* De acordo com a terminologia MedDRA (Medical Dictionary for Regulatory Activities)

Notificacao de suspeitas de reacdes adversas

A notifica¢do de suspeitas de reacdes adversas apos a autoriza¢do do medicamento ¢ importante, uma
vez que permite uma monitoriza¢do continua da relagdo beneficio-risco do medicamento. Pede-se aos
profissionais de saude que notifiquem quaisquer suspeitas de reagdes adversas através do sistema
nacional de notificagdo mencionado no Apéndice V.

4.9 Sobredosagem
Foram notificados casos de administracdo acidental de doses superiores a recomendada de Varilrix.

Entre estes casos, os acontecimentos adversos notificados foram letargia e convulsdes. Noutros casos
notificados como sobredosagem, ndo ocorreram acontecimentos adversos associados.

5. PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS
5.1 Propriedades farmacodinimicas

Grupo farmacoterapéutico: 18.1 — Vacinas e imunoglobulinas. Vacinas (simples e conjugadas), codigo
ATC: J0O7BKO1

Mecanismo de acdo

Em individuos suscetiveis, Varilrix produz uma infe¢@o por varicela inaparente clinicamente atenuada.
A presenca de anticorpos € aceite como sendo um indicador de protec¢ao, no entanto, nao existe um
limite de protecdo estabelecido para a doenga da varicela.

Efeitos farmacodindmicos

Eficacia e efetividade

A eficacia das vacinas contra a varicela Oka da GlaxoSmithKline (GSK) na prevenc¢ao da doenca
confirmada da varicela (por Reacdo em Cadeia da Polimerase (PCR) ou exposi¢do a caso de varicela)
foi avaliada num grande ensaio clinico com aleatorizagao realizado em varios paises, que incluiu a
vacina da GSK combinada contento papeira, sarampo e rubéola (Priorix) como controlo ativo. O
ensaio clinico foi realizado na Europa onde a vacinagdo de rotina contra a varicela ndo estava
implementada na altura. As criangas com 12-22 meses de idade receberam uma dose de Varilrix ou
duas doses da vacina da GSK combinada papeira, sarampo, rubéola e varicela (Priorix-Tetra) com um
intervalo de seis semanas entre as doses. A eficicia da vacina contra a varicela confirmada de qualquer
gravidade e contra a varicela moderada ou grave confirmada foi observada ap6s um periodo de
seguimento primario de 2 anos (duragao mediana de 3,2 anos). Foi observada eficacia persistente no
mesmo estudo durante os periodos de seguimento alargado de 6 anos (duragdo mediana de 6,4 anos) e
de 10 anos (duragdo mediana de 9,8 anos). Os dados sdo apresentados na Tabela seguinte.

Grupo Tempo Eficacia contra a varicela | Eficacia contra a varicela
de qualquer gravidade moderada ou grave
confirmada confirmada
Ano 2 65,4 % 90,7%
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Vacina da GSK contra a (IC 97,5%: 57,2;72,1) (IC 97,5%: 85,9;93,9)
varicela (Oka) Ano 61 67,0% 90,3%
monovalente (IC 95%: 61,8;71,4) (IC 95%: 86,9;92,8)
(Varilrix) Ano 100 67,2% 89,5%
1 dose (IC 95%: 62,3; 71,5) (IC 95%: 86,1; 92,1)
N =2.487
Vacina da GSK papeira, Ano 2 94,9% 99,5%
sarampo, rubéola e (IC 97,5%: 92,4;96,6) (IC 97,5%: 97,5;99,9)
varicela (Oka) Ano 6 95,0% 99,0%
combinada (IC 95%: 93,6,96,2) (IC 95%: 97,7;99.,6)
(Priorix-Tetra) Ano 10D 95,4% 99,1%
2 doses (IC 95%: 94,0; 96,4) (IC 95%: 97,9; 99,6)
N =2.489

N = niimero de individuos participantes e vacinados

M analise descritiva

Em ensaios clinicos, a maioria dos individuos vacinados e que foram posteriormente expostos ao virus
do tipo selvagem ficaram totalmente protegidos contra varicela clinica ou desenvolveram uma forma
mais leve da doenca (por ex. menor niimero de vesiculas, auséncia de febre).

Os dados de efetividade decorrentes da observagdo em diferentes cenarios (inicio dos surtos, estudos
de casos controlo, estudos observacionais, bases de dados, modelos) sugerem um nivel mais elevado
de protecao e uma diminui¢@o na ocorréncia de casos de varicela apds duas doses de vacina em
comparagdo com uma unica dose.

O impacto de uma dose de Varilrix na redu¢@o de hospitalizagdes e visitas no ambulatorio nas criangas
por varicela foi de 81% e 87% no global, respetivamente.

Profilaxia pos-exposicdo

A informacéo publicada sobre a prevencao da varicela apds a exposicao ao virus da varicela é
limitada.

Num estudo controlado por placebo, em dupla ocultagio, aleatorizado, com a inclusdo de 42 criangas
entre os 12 meses e os 13 anos de idade, 22 criancas receberam uma dose de Varilrix e 20 criangas
receberam uma dose de placebo, nos 3 dias apds a exposi¢do. Foram observadas percentagens
semelhantes de criangas que desenvolveram varicela (41% e 45%, respetivamente), mas o risco de
desenvolver a forma moderada a grave da doenga foi oito vezes superior no grupo placebo, em
comparagdo com o grupo vacinado (risco relativo= 8,0; IC 95%: 1,2; 51,5, p=0,003).

Num estudo controlado com 33 crian¢as com idades entre 12 meses ¢ 12 anos, 15 receberam a vacina
contra a varicela (13 individuos receberam Varilrix e 2 individuos receberam outra vacina contra a
varicela da estripe Oka) até 5 dias apds a exposi¢ao e 18 individuos nao foram vacinados. Ao
considerar as 12 criangas vacinadas nos 3 dias apds a exposi¢ao, a efetividade da vacina foi de 44%
(IC 95%: -1; 69) na prevencao de qualquer doenca e 77% (IC 95%: 14; 94) na prevengao da doenca
moderada ou grave.

Num estudo de coorte prospetivo (com taxas historicas de ataque como controlo), 67 criangas,
adolescentes ou adultos receberam a vacina contra a varicela (55 individuos receberam Varilrix e 12
individuos receberam outra vacina contra a varicela da estirpe Oka) nos 5 dias apos a exposicao. A
efetividade da vacina foi de 62,3% (IC 95%: 47,8; 74,9) na prevencao de qualquer tipo de doenca ¢
79,4% (IC 95%: 66,4; 88,9) na prevengao da doenca moderada e grave.

Individuos de alto risco de varicela grave
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Os doentes com leucemia, doentes sob tratamento imunossupressor (incluindo terap€utica com
corticosteroides) para tumores solidos malignos, para doencgas cronicas graves (tais como insuficiéncia
renal cronica, doengas autoimunes, doengas do colagénio, asma bronquica grave) ou apds o transplante
de orgaos, estio predispostos a varicela natural grave. A vacinagdo com a estirpe OKA demonstrou
reduzir as complicagdes da varicela nestes doentes.

Resposta imunitaria apos administracdo subcutinea

Individuos saudaveis

Em criangas entre os 11 meses e os 21 meses de idade, a taxa de seroconversao, quando medida por
ELISA 6 semanas ap6s a vacinacao, foi de 89,6% apos uma dose de vacina e de 100% apds a segunda
dose de vacina.

Em criancgas entre os 9 meses e os 12 anos de idade, a taxa global de seroconversdo, quando medida
por Immunofluorescence Assay (IFA) 6 semanas ap0s a vacinagdo, foi de > 98% ap6s uma dose de
vacina.

Em criangas dos 9 meses aos 6 anos de idade, a taxa de seroconversao, quando medida por IFA 6
semanas apos a vacinagao, foi de 100% ap6s uma segunda dose de vacina. Um aumento acentuado dos
titulos de anticorpos foi observado apds a administragao de uma segunda dose (aumento de 5 a 26
vezes os titulos pela média geométrica).

Em individuos com idade igual e superior a 13 anos, a taxa de seroconversao, quando medida por [FA
6 semanas ap0s a vacinagao, foi de 100% apds a segunda dose de vacina. Um ano apds a vacinagao,
todos os individuos avaliados continuavam seropositivos.

Individuos de alto risco de varicela grave

Dados limitados de ensaios clinicos demonstraram imunogenicidade em individuos em alto risco de
varicela grave.

Resposta imunitaria apos administracdo intramuscular

A imunogenicidade de Varilrix administrada por via intramuscular foi avaliada num estudo
comparativo realizado em 283 criangas saudaveis entre os 11 ¢ os 21 meses que receberam a vacina
combinada contendo sarampo, papeira, rubéola ¢ varicela da GSK (que contém a mesma estirpe de
varicela que Varilrix) por via intramuscular ou subcutanea. Verificou-se uma imunogenicidade
semelhante para ambas as vias de administragao.

5.2 Propriedades farmacocinéticas

Para as vacinas, ndo ¢ necessario determinar propriedades farmacocinéticas.

5.3 Dados de seguranca pré-clinica

Os dados ndo-clinicos ndo revelam riscos especiais para o ser humano, segundo estudos de seguranca
geral realizados em animais.

6. INFORMACOES FARMACEUTICAS

6.1 Lista dos excipientes

[A ser completado nacionalmente]
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6.2 Incompatibilidades

[A ser completado nacionalmente]

6.3 Prazo de validade

[A ser completado nacionalmente]

6.4 Precaucoes especiais de conservacio

[A ser completado nacionalmente]

6.5 Natureza e conteudo do recipiente

[A ser completado nacionalmente]

6.6 Precaucoes especiais de eliminacao e manuseamento

[A ser completado nacionalmente]

7. TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

[Ver Anexo I — A ser completado nacionalmente]

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

[A ser completado nacionalmente]

9. DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

[A ser completado nacionalmente]

10. DATA DA REVISAO DO TEXTO

[A ser completado nacionalmente]
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ROTULAGEM
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

FRASCO PARA INJETAVEIS + SERINGA PRE-CHEIA SEM AGULHAS, EMBALAGEM
DE 1,10

FRASCO PARA INJETAVEIS + SERINGA PRE-CHEIA COM 1 AGULHA SEPARADA,
EMBALAGEM DE 1, 10 ]

FRASCO PARA INJETAVEIS + SERINGA PRE-CHEIA COM 2 AGULHAS SEPARADAS,
EMBALAGEM DE 1, 10

1. NOME DO MEDICAMENTO

[Ver Anexo I — A ser completado nacionalmente]

Vacina contra a varicela (viva)

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

[A ser completado nacionalmente]

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

[A ser completado nacionalmente]

|4 FORMA FARMACRUTICA E CONTEUDO

[A ser completado nacionalmente]

| 5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Consultar o folheto informativo antes de utilizar.
Via subcutanea ou intramuscular.

[A ser completado nacionalmente]

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

[A ser completado nacionalmente]

‘ 7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

[A ser completado nacionalmente]
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| 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

[A ser completado nacionalmente]

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

[A ser completado nacionalmente]

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

[Ver Anexo I — A ser completado nacionalmente]

| 12 NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

[A ser completado nacionalmente]

| 13. NUMERO DO LOTE

[A ser completado nacionalmente]

| 14.  CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

[A ser completado nacionalmente]

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

[A ser completado nacionalmente]

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

[A ser completado nacionalmente]

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

[A ser completado nacionalmente]

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

[A ser completado nacionalmente]
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO INCLUINDO EMBALAGEM DE 10 FRASCOS
PARA INJETAVEIS E EMBALAGEM DE 10 AMPOLAS
(APRESENTACAO FRASCO PARA INJETAVEIS + AMPOLA)

‘ 1. NOME DO MEDICAMENTO

[Ver Anexo I — A ser completado nacionalmente]

Vacina contra a varicela (viva)

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

[A ser completado nacionalmente]

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

[A ser completado nacionalmente]

|4 FORMA FARMACRUTICA E CONTEUDO

[A ser completado nacionalmente]

| 5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Consultar o folheto informativo antes de utilizar.
Via subcutidnea ou intramuscular.

[A ser completado nacionalmente]

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

[A ser completado nacionalmente]

‘ 7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

[A ser completado nacionalmente]

| 9.  CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

29



[A ser completado nacionalmente]

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

[A ser completado nacionalmente]

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

[Ver Anexo I — A ser completado nacionalmente]

| 12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

[A ser completado nacionalmente]

| 13. NUMERO DO LOTE

[A ser completado nacionalmente]

| 14.  CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

[A ser completado nacionalmente]

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

[A ser completado nacionalmente]

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

[A ser completado nacionalmente]

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

[A ser completado nacionalmente]

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

[A ser completado nacionalmente]
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

FRASCO PARA INJETAVEIS COM PO, EMBALAGEM DE 10 (APRESENTACAO FRASCO
PARA INJETAVEIS + AMPOLA)

‘ 1. NOME DO MEDICAMENTO

[Ver Anexo I — A ser completado nacionalmente]

Vacina contra a varicela (viva)

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA (S)

[A ser completado nacionalmente]

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

[A ser completado nacionalmente]

|4 FORMA FARMACRUTICA E CONTEUDO

[A ser completado nacionalmente]

| 5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Consultar o folheto informativo antes de utilizar.
Via subcutdnea ou intramuscular.

[A ser completado nacionalmente]

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

[A ser completado nacionalmente]

‘ 7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

[A ser completado nacionalmente]

| 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

[A ser completado nacionalmente]
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10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

[A ser completado nacionalmente]

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

[Ver Anexo I — A ser completado nacionalmente]

| 12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

[A ser completado nacionalmente]

| 13. NUMERO DO LOTE

[A ser completado nacionalmente]

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

[A ser completado nacionalmente]

\ 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

[A ser completado nacionalmente]

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

[A ser completado nacionalmente]

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

[A ser completado nacionalmente]

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

[A ser completado nacionalmente]
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

AMPOLAS COM SOLVENTE, EMBALAGEM DE 10 (APRESENTACAO FRASCO PARA
INJETAVEIS + AMPOLA)

‘ 1. NOME DO MEDICAMENTO

[Ver Anexo I — A ser completado nacionalmente]

Agua para preparacdes injetaveis

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

[A ser completado nacionalmente]

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

[A ser completado nacionalmente]

|4 FORMA FARMACRUTICA E CONTEUDO

[A ser completado nacionalmente]

| 5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Consultar o folheto informativo antes de utilizar.
Via subcutianea ou intramuscular.

[A ser completado nacionalmente]

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

[A ser completado nacionalmente]

‘ 7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

[A ser completado nacionalmente]

| 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

[A ser completado nacionalmente]
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10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

[A ser completado nacionalmente]

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

[Ver Anexo I — A ser completado nacionalmente]

| 12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

[A ser completado nacionalmente]

| 13. NUMERO DO LOTE

[A ser completado nacionalmente]

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

[A ser completado nacionalmente]

\ 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

[A ser completado nacionalmente]

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

[A ser completado nacionalmente]

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

[A ser completado nacionalmente]

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

[A ser completado nacionalmente]
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

FRASCO PARA INJETAVEIS COM PO

‘ 1. NOME DO MEDICAMENTO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

[Ver Anexo I — A ser completado nacionalmente]

P6 para solugdo injetavel
SC/IM

‘ 2. MODO DE ADMINISTRACAO

‘ 3. PRAZO DE VALIDADE

[A ser completado nacionalmente]

| 4. NUMERO DO LOTE

[A ser completado nacionalmente]

| 5.  CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU UNIDADE

[A ser completado nacionalmente]

| 6. OUTRAS
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

SERINGA COM SOLVENTE
AMPOLA COM SOLVENTE

‘ 1. NOME DO MEDICAMENTO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

[Ver Anexo I — A ser completado nacionalmente]

Agua para preparacdes injetaveis

‘ 2. MODO DE ADMINISTRACAO

‘ 3. PRAZO DE VALIDADE

[A ser completado nacionalmente]

| 4. NUMERO DO LOTE

[A ser completado nacionalmente]

| 5.  CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU UNIDADE

[A ser completado nacionalmente]

| 6. OUTRAS
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FOLHETO INFORMATIVO
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Folheto informativo: Informacio para o utilizador

Varilrix 10°2 UFP/0,5 ml P6 e solvente para solu¢io injetavel
[Ver Anexo I — A ser completado nacionalmente]

Vacina (viva) contra a varicela

Leia com atencio todo este folheto antes deste medicamento ser administrado a si ou ao seu

filho, pois contém informac¢ao importante para si.

- Conserve este folheto. Pode ter necessidade de o ler novamente.

- Caso ainda tenha duvidas, fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro.

- Este medicamento foi receitado apenas para si ou para o seu filho. Ndo deve da-lo a outros. O
medicamento pode ser-lhes prejudicial mesmo que apresentem os mesmos sinais de doenga.

- Se tiver ou se o seu filho tiver quaisquer efeitos indesejaveis incluindo possiveis efeitos
indesejaveis ndo indicados neste folheto, fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro.
Ver secg¢ao 4.

O que contém este folheto:

O que ¢ Varilrix e para que ¢ utilizado

O que precisa de saber antes de Varilrix ser administrado a si ou ao seu filho
Como ¢ administrado Varilrix

Efeitos indesejaveis possiveis

Como conservar Varilrix

Contetdo da embalagem e outras informagdes

A e

1. O que é Varilrix e para que ¢ utilizado

Varilrix € uma vacina para utilizagdo em individuos a partir dos 12 meses de idade para protegé-los da
varicela. Em algumas circunstancias, Varilrix também pode ser administrado a lactentes a partir dos 9
meses de idade.

A vacinagdo nos 3 dias ap6s a exposicao a alguém com varicela pode ajudar a prevenir a varicela ou a
reduzir a gravidade da doenga.

Como Varilrix funciona

Quando um individuo ¢ vacinado com Varilrix, o sistema imunitario (sistema de defesa natural do
organismo) ira produzir anticorpos para proteger o individuo de ser infetado pelo virus da varicela.
Varilrix contém virus atenuados que sdo altamente improvaveis de causar varicela em individuos
saudaveis.

Tal como todas as vacinas, Varilrix pode nao proteger completamente todos os que foram vacinados.

2. O que precisa de saber antes de Varilrix ser administrado a si ou ao seu filho

Niao utilize Varilrix

e setem, ou o seu filho tem, qualquer doenga (como doengas do sangue, cancro, infe¢do pelo
Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV) ou Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida
(SIDA)) ou toma algum medicamento (incluindo corticosteroides em altas doses) que
enfraquece o sistema imunitario. A administracdo da vacina a si ou ao seu filho, ira depender
do nivel das suas defesas imunitarias. Ver seccdo 2 “Adverténcias e precaugdes”.

e setem, ou o seu filho tem, alergia a qualquer componente desta vacina (indicados na sec¢do
6). Os sinais de uma reacao alérgica podem incluir erup¢ao na pele com comichao, falta de ar
e inchaco da face ou da lingua..
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e setem, ou o seu filho tem, alergia a neomicina (um antibiotico). Uma dermatite de contato
conhecida (erupcao na pele quando a pele esta em contacto direto com alérgenos como a
neomicina) ndo deve ser um motivo para nao ser vacinado, mas fale primeiro com o seu
médico.

e seteve, o seu filho teve, anteriormente uma reagdo alérgica a qualquer vacina contra a
varicela.

e se estd gravida. Adicionalmente, a gravidez deve ser evitada durante 1 més apds a vacinagdo.

Adverténcias e precaucoes
Fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro antes de Varilrix ser administrado a si ou ao seu
filho

e setem, ou o seu filho tem, uma infe¢do grave com febre elevada. Podera ter que adiar a
vacinagdo até a recuperagdo. Uma infegdo ligeira, como uma constipagdo, pode ndo constituir
um problema, mas consulte o seu médico primeiro.

e setem, ou o seu filho tem, o sistema imunitario debilitado devido a doencas (por ex. infe¢do
por VIH) e/ou tratamentos. Devera, ou o seu filho devera, ser cuidadosamente monitorizado
uma vez que as respostas as vacinas podem nao ser suficientes para assegurar uma protecao
contra a doenga (ver secgdo 2 “Nao utilize Varilrix ).

e se tem problemas de sangramento ou se se magoa com facilidade.

Pode ocorrer desmaio (principalmente em adolescentes) apos ou mesmo antes de qualquer injecdo por
agulhas. Portanto, informe o seu médico ou enfermeiro se ja desmaiou com uma injegdo anterior.

Tal como com outras vacinas, Varilrix pode nao o proteger completamente, ou o seu filho, de ter
varicela. Contudo, os individuos vacinados que contraem varicela normalmente manifestam uma
doencga muito ligeira, comparativamente aos ndo vacinados.

Em casos raros, o virus atenuado pode propagar-se do individuo vacinado para outros. Normalmente,
tal ocorreu quando a pessoa vacinada desenvolveu algumas manchas ou vesiculas. Os individuos
saudéveis que ficam infetados deste modo apenas desenvolvem uma erupgao ligeira na pele, o que ndo
¢ prejudicial.

Durante um periodo de 6 semanas apds a vacinagao, deve, ou o seu filho deve, tentar evitar, sempre
que possivel, o convivio estreito com os seguintes individuos: .
e individuos com um sistema imunitario enfraquecido;
o mulheres grdvidas que nunca tiveram varicela ou que nunca receberam a vacina contra a
varicela;
e criancas recém-nascidas de maes que nunca tiveram varicela ou que nunca receberam a vacina
contra a varicela.

Outros medicamentos e Varilrix
Informe o seu médico ou farmacéutico se estiver, ou o seu filho, a tomar, tiver tomado recentemente,
ou se vier a tomar outras vacinas e/ou medicamentos.

Informe o seu médico se ira fazer, ou o seu filho iréd fazer, um teste cutaneo para despistar uma
possivel tuberculose. Se este teste for feito nas 6 semanas apos receber Varilrix, o resultado pode nao
ser confiavel.

A vacinacao deve ser adiada, no minimo, por um periodo de 3 meses, se recebeu, ou se o seu filho
recebeu, uma transfusdo de sangue ou anticorpos humanos (imunoglobulinas).

A utilizacdo de aspirina ou de outros salicilatos (uma substincia presente em alguns medicamentos
utilizados para baixar a febre e aliviar a dor) deve ser evitada durante um periodo de 6 semanas apods a
vacinagdo com Varilrix, uma vez que isto pode originar uma doenca grave, denominada de Sindrome
de Reye, que pode afetar todos os o6rgdos do organismo.
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Varilrix pode ser administrado concomitantemente com outras vacinas. As vacinas injetaveis
diferentes devem ser sempre administradas em locais de inje¢do diferentes.

Gravidez, amamentacio e fertilidade
Varilrix ndo deve ser administrado a mulheres gravidas.

Se esta gravida ou a amamentar, se pensa estar gravida ou planeia engravidar, consulte o seu médico
ou farmaceéutico antes de receber esta vacina. Adicionalmente, ¢ importante nao engravidar durante 1
més apos a vacinagdo. Durante este periodo, devera utilizar um método contracetivo eficaz para evitar
engravidar.

Informe o seu médico se estd a amamentar ou se pretende amamentar. O seu médico ira decidir se
deve receber Varilrix.

Conducio de veiculos e utilizacio de maquinas

Os efeitos de Varilrix sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas sdo nulos ou desprezaveis.
Contudo, alguns dos efeitos mencionados na secgdo 4 “Possiveis efeitos indesejaveis” podem afetar
temporariamente a capacidade de conduzir ou utilizar méaquinas.

[A ser completado nacionalmente]

3. Como é administrado Varilrix
Varilrix ¢ injetado sob a pele ou no musculo na parte superior do brago ou na parte externa da coxa.

Devem ser administradas 2 doses de Varilrix com, pelo menos, 6 semanas de intervalo aos individuos
a partir dos 12 meses de idade. O tempo entre a primeira e a segunda dose nao deve ser inferior a 4
semanas.

Em algumas circunstancias, a primeira dose de Varilrix pode ser administrada a criangas dos 9 aos 11
meses de idade. Nestes casos, sdo necessarias duas doses ¢ estas devem ser administradas com, pelo
menos, 3 meses de intervalo.

Nos doentes em risco de varicela grave, tais como os que estdo a fazer tratamento para o cancro,
podem ser necessarias doses adicionais. O tempo entre as doses nao deve ser inferior a 4 semanas.

A altura apropriada e o numero de doses serdo determinados pelo seu médico com base nas
recomendacdes oficiais apropriadas.

Se recebeu, ou o seu filho recebeu, mais Varilrix do que deveria

A sobredosagem ¢ muito improvavel uma vez que a vacina ¢ fornecida num frasco para injetaveis de
dose tnica e é administrada por um médico ou enfermeiro. Foram notificados poucos casos de
administracdo acidental e apenas em alguns deles foram notificados sonoléncia e crises (convulsdes)
anormais.

Se pensa que falta, a si ou ao seu filho, uma dose de Varilrix
Contacte o seu médico que decidira se € necessaria uma dose e quando devera ser administrada.
4. Efeitos indesejaveis possiveis

Como todos os medicamentos, este medicamento pode causar efeitos indesejaveis, embora estes nao
se manifestem em todas as pessoas.

Os seguintes efeitos indesejaveis podem ocorrer com esta vacina:
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. Muito frequentes (podem afetar mais do que 1 em 10 pessoas):
e dor e vermelhiddo no local da injegdo

. Frequentes (podem afetar até¢ 1 em 10 pessoas):
e ecrupgdes na pele (manchas/pontos e/ou vesiculas)
e inchaco no local da inje¢ao*
e febre de 38,0°C ou superior (retal)*

. Pouco frequentes (podem afetar até 1 em 100 pessoas):
infecOes das vias aéreas superiores

garganta irritada e desconforto ao engolir (faringite)
inchaco dos ganglios linfaticos

irritabilidade

dores de cabega

sonoléncia

tosse

nariz entupido, com corrimento ou com comichao, espirros (rinite)
nauseas

vomitos

erupcdes na pele tipo varicela

comichdo

articulacdes dolorosas

dores musculares

febre superior a 39,5°C (retal)

falta de energia (fadiga)

mal-estar geral

. Raros (podem afetar até 1 em 1.000 pessoas):
e inflamac@o do olho (conjuntivite)
e dores de estomago
e diarreia
e crup¢do na pele com comichdo e com bolhas (urticaria)

* Muito frequentemente, pode ocorrer inchago no local da injegdo e febre em adolescentes e adultos.
Pode também ocorrer muito frequentemente inchago apds a segunda dose em criangas menores de 13
anos de idade.

Em algumas ocasides, foram notificados os seguintes efeitos indesejaveis com a utilizagdo de rotina de
Varilrix:

e zona (herpes zoster).

e maior facilidade de ter hemorragias ou fazer nédoas negras que o normal devido a
diminui¢ao de um tipo de células sanguineas chamadas plaquetas.

e reagoes alérgicas. Erup¢des na pele que podem causar comichdo ou formar bolhas, inchago
dos olhos e da face, dificuldade em respirar ou engolir, queda repentina da pressdo arterial e
perda de consciéncia. Estas reagdes podem ocorrer ainda no consultério médico. No entanto,
se apresentar, ou o seu filho apresentar, algum destes sintomas, contacte um médico
imediatamente.

e infecdo ou inflamagdo do cérebro, medula espinal e nervos periféricos, resultando em
dificuldade temporaria ao caminhar (instabilidade) e/ou na perda temporaria do controlo dos
movimentos corporais, acidente vascular cerebral (danos no cérebro causados por uma
interrupgdo no fornecimento de sangue).

e ataques ou convulsdes.

e inflamacdo, estreitamento ou bloqueio dos vasos sanguineos. Pode incluir hemorragias ou
noédoas negras invulgares debaixo da pele (purpura de Henoch-Schénlein) ou febre com
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durac@o superior a cinco dias, associada a uma erup¢ao no tronco, por vezes seguida de
descamagdo da pele nas maos e nos dedos, olhos, labios, garganta e lingua vermelhos
(doenga de Kawasaki)

e critema multiforme (os sintomas sdo manchas vermelhas, geralmente com comichao,
semelhantes a erupg¢do do sarampo, que comeca nos membros € as vezes na face e no resto
do corpo).

Comunicacio de efeitos indesejaveis

Se tiver, ou o seu filho tiver, quaisquer efeitos indesejaveis, incluindo possiveis efeitos indesejaveis
ndo indicados neste folheto, fale com o seu médico, farmac€utico ou enfermeiro. Também podera
comunicar efeitos indesejaveis diretamente do sistema nacional de notificagdo mencionado no
Apéndice V. Ao comunicar efeitos indesejaveis, estara a ajudar a fornecer mais informagdes sobre a
seguranca deste medicamento.

5. Como conservar Varilrix

[A ser completado nacionalmente]

6. Contetdo da embalagem e outras informacdes

Qual a composicao de Varilrix

[A ser completado nacionalmente]

Qual o aspeto de Varilrix e contetido da embalagem

[A ser completado nacionalmente]

Titular da Autorizacio de Introducio no Mercado e Fabricante
[Ver Anexo I — A ser completado nacionalmente]

Este folheto foi revisto pela ultima vez em

[A ser completado nacionalmente]

Outras fontes de informacao

Esta disponivel informagdo pormenorizada sobre este medicamento no sitio da internet do

<

A informacgédo que se segue destina-se apenas aos profissionais de saude:
Tal como com todas as vacinas injetaveis, devera dispor-se de pronta supervisao clinica e tratamento
médico apropriado imediato, nos raros casos em que ocorrem reacdes anafilaticas apos a

administracdo da vacina.

Deve deixar-se evaporar o alcool ou outros agentes desinfetantes aplicados na pele, antes de
administrar a vacina, uma vez que estes podem inativar os virus atenuados presentes na vacina.

Varilrix ndo deve ser administrado por via intravascular ou intradérmica.

[A ser completado nacionalmente]
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