KISA URUN BILGiSi
1. BESERI TIBBi URUNUN ADI

ADACEL POLIO 0,5 mL IM enjeksiyon i¢in siispansiyon i¢eren kullanima hazir enjektor

2. KALITATIF VE KANTITATIF BIiLESIM
Etkin maddeler:

0.5 mL’lik bir doz asagidaki etkin maddeleri igerir:

Difteri TOKSOIdI......coueruieiiniiriiiieicrecieeecccreece e > 2 IU*
Tetanoz ToKSOIA. ....ccverieriirieiiiiieeteee e >20 [U*
Bogmaca antijenleri:
Bogmaca ToKs0idi.......cccuevuieeiiiieniieciieeiie e 2,5 mikrogram
Filament6z Hemaglutinin............cccoeevuveviiiennieeniicieeeeeen 5 mikrogram
Fimbria Tipler 2 ve 3. oo 5 mikrogram
Pertaktin.......coevieeiieeiie e 3 mikrogram
Polio viriisii tip 1** (inaktif)........ccoeevieenieeieeieeeeeee, 40 D antijen birimi
Polio viriisii tip 2*%* (inaktif)........ccccevveevienienienieeeeee, 8 D antijen birimi
Polio viriisii tip 3** (inaktif)........ccccevvvevieneenienieeeee, 32 D antijen birimi
Aliiminyum fosfata adsorbe ..........ccccooeevviiieeniencnn. 1,5 mg (0,33 mg Aliiminyum)

*  Avrupa Farmakopesinde tarif edilen analize gore 6lgiilen faaliyetin alt gliven sinir1
(p =0,95) olarak

** Vero hiicrelerinde tiretilmistir.

Yardimci1 maddeler:

Yardime1 maddeler i¢in 6.1°e bakiniz.

3.  FARMASOTIK FORM

Kullanima hazir enjektorde enjeksiyonluk siispansiyon.

Asu steril, tekdiize, beyaz ve bulanik bir kati-sivi karigimidir (stispansiyondur).

4. KLINIiK OZELLIKLER

4.1. Terapotik endikasyonlar



ADACEL POLIO primer immiinizasyonu takiben tekrar doz olarak 4 yas ve lizeri kisilerde
difteri, tetanoz, bogmaca ve ¢ocuk felcine kars1 aktif bagisiklama i¢in endikedir.

ADACEL POLIO 4 ila 6 yasindaki ¢ocuklarda, difteri, tetanoz, aseliiler bogmaca ve inaktive
cocuk felci asisiin (DaBT-IPA) besinci dozu igin bir alternatif olarak diisiiniilebilir.

ADACEL POLIO, C. diphtheriae, C. tetani, B. pertussis’in neden oldugu hastaliklarin veya
Poliomyelit enfeksiyonlarinin tedavisinde kullanilmaz.

Yaralanma Durumunda Tetanozdan Korunma

Tetanoz immiin globulini ile pasif bagisiklama ile beraber ya da pasif bagisiklama olmadan,
tetanoz toksoidi igeren bir preparat ile (Adsorbe Td asisi, ADACEL ya da ADACEL POLIO gibi)
aktif bagisiklama ihtiyaci, yaranin durumu ve hastanin asilanma ge¢misine baghdir (Bkz.
Uygulama Sekli).

4.2. Pozoloji ve uygulama sekli
Pozoloji/uygulama sikhig1 ve siiresi:
4 yas ve lzerindeki ¢ocuklarda, ergenlerde ve yetiskinlerde 0,5 mL IM tek doz uygulanir.

Uygulama sekli:

Enjeksivondan 6nce, enjeksiyon yapilacak bdlge uygun antiseptik ile temizlenmelidir.

ADACEL POLIO agisinin bir dozluk (0,5 mL) bir enjeksiyonu intramiiskiiler yoldan
uygulanmalidir. Onerilen enjeksiyon yeri deltoid kasin igidir.

Fraksiyonel dozlar (dozlar < 0,5 mL) verilmemelidir. Fraksiyonel dozlarin etkilerine iliskin
etkililik ve giivenlilik belirlenmemistir.

ADACEL POLIO asis1 gluteal bolgeye (kalga) uygulanmamalidir.

Tablo 1°’de Kanada Ulusal Bagisiklama Danigsma Kurulu (NACI) kilavuzlarina goére rutin yara
yonetiminde tetanozdan korunma igin kullanimi gosterilmektedir. Saglik calisanlari rutin yara
yonetiminde tetanozdan korunma igin, yerel kilavuzlara bagvurmalidirlar. Yerel kilavuzlar ile
diger lilkelerin veya uluslararasi saglik otoritelerinin kilavuzlar1 arasinda farklilik olabilir.



Tablo 1: Yaralanma Durumunda Bagisiklayic1 Ajanlarin NACI Tarafindan Onerilen

Kullanimi
Temiz, kiiciik yaralar Tiim diger yaralar
. insan tetanoz . insan tetanoz
Erigkin-tip | immunoglobulini | Eriskin-tip | i munoglobulini
tetanoz ve -l- tetanoz ve
Tetanoz bagisiklama gecmisi difteri difteri
toksoidi (Td) (TIG) toksoidi (Td) (TIG)
Belli degil ya da bir bagisiklama
Uygulanir Uygulanmaz Uygulanir Uygulanir
serisinin 3 dozundan daha az
Bir bagisiklama serisinde alman | Uygulanmaz Uygulanmaz y
Q Uygulanmaz
3 ya da daha fazla sayida doz ve * & Uygulanmaz

T Td’den ayr1 bir bolgeden verilmelidir
€ Primer bagisiklama, uygun yas araliklarinda alinan en az 3 dozdur
§ Eger son destek dozundan itibaren gegen siire >10 yil ise, ag1 uygulanir.

koK Eger son destek dozundan itibaren gegen sure >5 yil ise, as1 uygulanir

¥ Eger kisilerin anlaml 6l¢lide humoral immiin yetmezligi (6rn, HIV, agamaglobulinemi) oldugu biliniyorsa,
uygulanir. Ciinkii bu durumda tetanoz toksoidine kars1 bagigik yanit yetersiz olabilir

Bir hastanin primer bagisiklamay1 tamamlayip tamamlamadigini belirlemek icin
ayrmtili bir girisimde bulunulmalidir. Tetanoza karst primer bagisiklamasini tamamlamis ve
minor ve kontamine olmamis yaralar tasiyan kisiler, eger onceki 10 yil iginde tetanoz toksoidi
almamissa, tetanoz toksoidi igeren bir preparatin destek dozunu almalidir. Tetanoza yatkin yaralar
icin (Orn, kir, diski, toprak ve salya ile kontamine olmus yaralar, delinme seklinde yaralar,
yirtilmalar (aviilsiyonlar) ve kursun, ¢carpma, yanma ya da donma sonucu olusan yaralar), eger
hasta onceki 5 yil icinde tetanoz toksoidi iceren bir preparat almamigsa hastaya bir destek dozu
uygulamak gerekir.

Daha oOncesinde aseliiler bogmaca asisi yapilmamis olan eriskinlerde tek bir
Tetanoz-difteri (Td) destek dozu yerine, kombine tetanoz-difteri-aseliiler bogmaca asis1 (Tdab)
yapilmalidir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler

Bobrek/Karaciger yetmezligi:
Yeterli veri yoktur.

Pediyatrik popiilasyon:
ADACEL POLIO klinik ¢alismalarda 3 yas ve iizeri ¢ocuklarda kullanilmstir.



Geriyatrik popiilasyon:
ADACEL POLIO klinik ¢calismalarda 91 yasa kadarki kisilerde kullanilmistir.

Diger:
Standart programlara gére asemptomatik ve semptomatik HIV enfekte kisiler difteri, tetanoz,
bogmaca ve ¢ocuk felcine karst asilanmalidir.

4.3. Kontrendikasyonlar

ADACEL POLIO’nun herhangi bir bilesenine karsi bilinen sistemik asir1 duyarlilik
reaksiyonu ya da bu asinin ya da aynm bilesenlerin bir veya daha fazlasini iceren baska bir
asmin bir onceki uygulanmasindan sonra yasami tehdit eden bir reaksiyon olusmasi bu
asilama i¢in kontrendikasyondur.

Difteri veya tetanoz toksoidleri, cocuk felci viriisleri veya bogmaca (aseliiler veya tam
hiicreli) igeren bir asinin 6nceki dozuna karsi anafilaktik veya alerjik reaksiyonlar bu agilama
icin kontrendikasyondur.

Asinin hangi bileseninin kontrendikasyondan sorumlu oldugu belirsiz oldugundan,
bilesenlerin hicbiri uygulanmamalidir. Alternatif olarak, eger daha fazla bagisiklama
yapilmasi diisiiniiliiyorsa, bu kisiler degerlendirme i¢in alerji uzmanina sevk edilmelidir.

ADACEL POLIO, bogmaca iceren asi ile onceki bagisiklamay1 izleyen 7 giin igerisinde
bilinmeyen kaynakli ensefalopati (6rn, koma, biling seviyesinin azalmasi, uzamis nobetler)
yasamis olan veya ADACEL POLIO igerisindeki antijenlerden herhangi birisi ile dnceki
bagisiklamay1 izleyen donemde diger norolojik komplikasyonlar1 yasamis olan kisilere
uygulanmamalidir.

4.4.  Ozel kullamm uyarilar1 ve 6nlemleri

Bu iiriinii hicbir kosul altinda intravenéz (damar ici), subkiitan (derialti) veya
intradermal (deri i¢i) yoldan uygulamayiniz.

Ignenin kan damari icerisine girmediginden emin olunuz.

Ayri olarak sunulan igne, kullanima hazir enjektére 90 derece dondiiriilmek suretiyle siki bir
sekilde takilmalidir.

Asty1 uygulamadan o6nce siispansiyonu diizgiin bir sekilde dagitmak tizere kullanima hazir
enjektori iyice ¢alkalaymiz.

Parenteral biyolojik tiriinler uygulanmadan 6nce, yabanci partikiil ve /veya renk degisikligi
olup olmadigimi tespit etmek i¢in gorsel olarak incelenmelidir. Boyle bir durumun gézlenmesi
durumunda as1y1 atiniz.

Tetanoz, difteri ya da bogmaca ge¢irmis olan kisiler de bagisiklanmalidir ¢iinkii bu klinik
enfeksiyonlar her zaman bagisiklik saglamaz.

ADACEL POLIO uygulanmadan 6nce saglik calisanlar1 as1 olacak kisinin kendisini ya da bu
kisinin ebeveynini veya bakicisini, bagisiklamanin yararlarnt ve riskleri ile ilgili
bilgilendirmeli, bagisiklanacak hastanin mevcut saglik durumu hakkinda bilgi almali, hastanin



bu asiya ya da benzer asilara karsi olasi asirt duyarlilik durumu, ge¢misteki bagisiklama
Oykiisii, bagisiklamaya karsi bir kontrendikasyonun varligina iligkin hasta Gykiisiinii
incelemeli ve bagigsiklamadan oOnce hastaya/bakicisina verilecek bilgilere dair yerel
gerekliliklere uymalidir.

As1 olacak kisiye, ebeveynine ya da bakicisina, asiin bir dnceki dozundan sonra herhangi bir
advers reaksiyon belirtisi ya da semptomu olup olmadiginin sorulmast son derece 6nemlidir.

Tetanoz toksoidi antijeni uygulananlarda yan etkilerin oranlarin1 ve siddetini, daha onceki
dozlarin sayis1 ve dnceden var olan antitoksinlerin seviyesi etkilemektedir.

Tiim asilarda oldugu gibi ADACEL POLIO ile asilama asilanan kisilerde %100 koruma
saglamayabilir.

Atesli hastalik dahil olmak iizere herhangi akut hastalik varliginda asilama ertelenmelidir.
Hafif {ist solunum yolu enfeksiyonu gibi mindr atesli hastalik genellikle bagisiklamay1
ertelemek icin bir sebep degildir.

Her intramiiskiiler enjeksiyon, hemofili ya da trombositopeni gibi kanama hastaliklar1 olan ya
da antikoagiilan tedavi goren kisilerde enjeksiyon bolgesinde hematoma neden oldugu i¢in,
olas1 yararlar uygulama risklerine agir basmiyorsa bu durumdaki kisilere ADACEL
POLIO’nun intramiiskiiler enjeksiyonu uygulanmamalidir. Eger herhangi bir {iriiniin bu
durumdaki kisilere intramiiskiiler enjeksiyonla uygulanma karar1 verilmisse, uygulama
dikkatli yapilmal1 ve enjeksiyon sonras1 hematom riskinden kaginmak i¢in 6nlemler
alimmalidir.

Ilerleyici nérolojik bozuklugu, kontrol edilemeyen epilepsisi ya da ilerleyici ensefalopatisi
olan kisilere, tedavi rejimi saglanana ve durumu stabilize olana kadar ADACEL POLIO
uygulanmamalidir.

Eger tetanoz toksoidi iceren bir asmnin daha Onceki alimindan sonra 6 hafta igerisinde
Guillain-Barre sendromu veya brakiyal nevrit vakasi meydana gelmisse, tetanoz toksoidi
iceren herhangi bir asty1 verme karari potansiyel faydalara ve muhtemel risklere iligkin
dikkatli bir degerlendirmeye dayanmalidir.

Asmin bilesenlerine duyarh kisilerde allerjik reaksiyon olasilig1 degerlendirilmelidir. Uriin
bilesenlerine kars1 hi¢cbir asir1 duyarlilik 6ykiisii olmayan kisilerde bile ADACEL POLIO’ nun
kullanim1 sonrasi asir1 duyarlilik reaksiyonlar1 ortaya ¢ikabilir.

Diger tiim {iriinlerle de oldugu gibi, anafilaktik ya da akut asir1 duyarlilik reaksiyonu olma
ihtimaline karg1 acil kullanim i¢in epinefrin hidrokloriir ¢ozeltisi (1:1.000) ve diger uygun
ajanlar bulundurulmalidir. Saglik uzmanlari, hastane dis1 ortamlarda uygun solunum yolu
miidahelesi dahil anafilaksiye karsi yapilacak ilk miidahele ile ilgili giincel Oneriler
konusunda bilgili olmalidir.

Immiin yetmezligi olan veya immiin sistemini baskilayici tedavi géren kisilerde asinin
immiinojenitesi azalabilir. Eger miimkiinse, hastaligin veya tedavinin sonrasina kadar
asillamanin ertelenmesi tavsiye edilmektedir. Ancak, HIV enfeksiyonlu kisilerin veya kronik
bagisiklik yetmezligi olan hastalarin (AIDS gibi) bagisiklik yanitt sinirli kalsa bile agilanmasi
tavsiye edilir.



Klinik veriler, tetanoz-difteri-aseliiler bogmaca igeren takviye asisinin uygulanmasi ile iliskili
advers reaksiyon oranlarinin, Onceki bir tetanoz ve difteri igceren asidan 4 hafta sonra
uygulanmasiyla 5 yil sonra uygulanmasi karsilagtirildiginda, klinik olarak anlamli bir fark
olmadigini géstermektedir.

4.5. Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri

Diger agilarla birlikte kullanim:
ADACEL POLIO, enjeksiyon i¢in farkli bolgeler kullanilarak Hepatit B asis1 ile birlikte
eszamanli olarak uygulanabilir.

ADACEL POLIO, bir hepatit B asis1 dozuyla es zamanli olarak uygulanabilir. ADACEL ile
yiiriitiilen bir ¢alismadan elde edilen destekleyici veriler, ADACEL POLIO nun {i¢ valanl
grip asisi ile es zamanli olarak kullanilabilecegini gostermektedir. ADACEL POLIO, 3 ila 5
yas arasi ¢ocuklarda gergeklestirilen kontrollii olmayan klinik ¢alismalarda kizamik-
kizamikgik-kabakulak asisiyla es zamanli olarak giivenle uygulanmistir. ADACEL POLIO ile
su ¢igcegi asisinin birlikte kullanima ile ilgili veri mevcut degildir.

En yaygin kullanilan canli ve inaktive asilar ayn1 hastaya es zamanli uygulandiginda ve asilar
ayr1 olarak uygulandiginda serokonversiyon oranlar1 ve advers reaksiyonlarin oranlar1 benzer
olarak gozlenmistir. Es zamanli olarak uygulanan agilar ayr1 enjektorler ile ve ayri
bolgelerden uygulanmalidir.

Es zamanli uygulama, 6zellikle kisinin bir sonraki asilamaya gelmeyecegi diisiiniilityorsa
onerilmektedir.

ADACEL POLIO, diger parenteral miistahzarlar ile ayn1 enjektérde karistirilmamalidir.

Diger ilaglar ile birlikte kullanim:
Immiinosupresan tedavi ile aginin immiinojenitesi azalabilir.

4.6. Gebelik ve laktasyon

Genel tavsiye

Gebelik kategori C

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar / Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)
Hayvanlar iizerinde yapilan ¢aligmalar, gebelik/ ve-veya/ embriyonel/fetal gelisim /ve-veya/
dogum /ve-veya/ dogum sonras1 gelisim iizerindeki etkiler bakimindan yetersizdir. insanlara
yonelik potansiyel risk bilinmemektedir. Ancak, ADACEL POLIO aritilmis inaktif antijenler
icerir ve tek doz olarak uygulanir, bu nedenle ¢ocuk dogurabilecek yastaki kadinlarda

endikedir.

Hormonal kontraseptifler ile ADACEL POLIO’nun birlikte kullaniminin, karsilikli olarak
etkinliklerini degistirdiklerine dair herhangi bir veri yoktur.



Gebelik donemi

Hayvanlar {izerinde yapilan ¢alismalar, gebelik/ ve-veya/ embriyonel/fetal gelisim /ve-
veya/ dogum /ve-veya/ dogum sonrasi gelisim iizerindeki etkiler bakimindan yetersizdir.
Insanlara yonelik potansiyel risk bilinmemektedir.

Gebelerde ADACEL POLIO uygulamasini takiben pazarlama sonrasi veriler sinirhidir. Asi
inaktive oldugu icin, embriyo ya da fetuse karsi1 bir risk beklenmemektedir. Ev halkindan
birinin maruz kalma riskinin yiiksek oldugu durumlarda veya toplumda bir salgin varsa,
gebelik sirasinda ADACEL POLIO uygulamasinin riskine kars1 yararlari dikkatli bir bigimde
degerlendirilmelidir.

Bogmaca riski olmadigi siirece asmin hamilelik sirasinda kullanilmasi tavsiye
edilmemektedir.

Laktasyon donemi

ADACEL POLIO’nun insan siitiiyle atilip atilmadig1 bilinmemektedir. ADACEL POLIO nun
stit ile atilim1 hayvanlar iizerinde arastirilmamistir. ADACEL POLIO inaktive oldugu ig¢in,
anneye ya da bebege karst bir risk beklenmemektedir. Emzirmenin durdurulup
durdurulmayacagina ya da ADACEL POLIO tedavisinin durdurulup
durdurulmayacagina/tedaviden kaciilip kaginilmayacagina iliskin karar verilirken,
emzirmenin ¢ocuk agisindan faydasi ve ADACEL POLIO tedavisinin emziren anne agisindan
faydasi1 dikkate alinmalidir.

Ureme yetenegi / Fertilite
ADACEL POLIO ’nun iireme yetenegini etkileyip etkilemedigi bilinmemektedir.
4.7. Arac ve makine kullanimi iizerindeki etkiler

ADACEL POLIO’nun ara¢ ve makine kullanma yetenegi iizerinde bir etki yaratmasi olasi
degildir.

4.8. Istenmeyen etkiler

Klinik aragtirmalar ¢ok ¢esitli sartlar altinda gergeklestigi i¢in bir aginin klinik arastirmalarda
gbzlemlenen advers reaksiyon oranlart dogrudan baska bir asinin advers reaksiyon oranlari ile
karsilastirilmaz ve uygulamada gozlemlenen oranlar1 yansitamayabilir. Ancak klinik
arastirmalardan elde edilen advers reaksiyon bilgisi, ast kullanimina iliskin gibi goriinen
advers olaylar1 tespit etmek i¢in ve bu olaylarin oranlarim1 yaklasik olarak hesap etmek i¢in
zemin hazirlar.

ADACEL POLIO’nun giivenliligi, 7 klinik aragtirmada tek doz ADACEL POLIO uygulanmis
olan toplam 1636 katilimcida degerlendirilmistir (3 ila 7 yas aras1 644 cocuk, 11 ila 60 yas
aras1 992 adolesan ve eriskin). Biitiin yas gruplarinda en yaygin goriilen enjeksiyon bolgesi
reaksiyonu, agr1 olmustur. Enjeksiyon bolgesi reaksiyonlarmin ¢ogu asilamayi takip eden 3
giin i¢inde ortaya ¢ikar. En sik goriilen sistemik reaksiyon adolesanlarda bas agris1 ve
cocuklarda da yorgunluktur. Bu reaksiyonlar genellikle gecicidir ve hafif-orta dereceli
yogunluktadir.



Cocuklarda gergeklestirilen klinik aragtirmalarda ADACEL POLIO, ADACEL’in [Tetanoz
Toksoidi, Azaltilmis Difteri Toksoidi ve Adsorbe Aseliiler Bogmaca Asisi] giivenlilik
profiline benzer bir profil gostermistir. Bu nedenle, 6zellikle 4 ila 6 yas i¢in pekistirme dozu
olarak kullaniminda ADACEL POLIO’ nun giivenliligi , ADACEL ile 298 ¢ocukta
gergeklestirilen ¢caligma ile desteklenmektedir.

Istenmeyen etkiler asagidaki kural kullanilarak sikliklarma gére basliklandirilmak suretiyle
MedDRA sistemine gore siniflandirilmastir:

Cok yaygin ( >1/10); yaygin ( > 1/100 ila < 1/10); yaygin olmayan (>1/1.000 ila <1/100);
seyrek (> 1/10.000 ila <1/1.000); c¢ok seyrek (<1/10.000), bilinmiyor (eldeki verilerden
hareketle tahmin edilemiyor)

3 ila 5 yasindaki ¢ocuklar (307 Kisi)
Asilamay takip eden 7 giin i¢inde rapor edilen advers reaksiyonlar:

Gastrointestinal hastaliklar
Yaygin:
[shal, kusma

Deri ve derialti doku hastaliklar:
Yaygin:
Dokinti

Kas-iskelet ve bag dokusu hastaliklar
Yaygin olmayan
Eklemlerde sisme ve agri

Genel hastaliklar ve enjeksiyon bolgesinde goriilen yan etkiler

Cok yaygin:
Halsizlik, enjeksiyon bolgesinde agri, sisme, eritem

Yaygin:
Ates > 37,5° C, huysuzluk ve enjeksiyon bolgesinde morarti

Yaygin olmayan:
Enjeksiyon bolgesinde kasinti ve dermatit

12-18 yas aras1 Ergenler (350 kisi)

Asilamay1 takip eden 14 giin i¢inde rapor edilen advers reaksiyonlar:
Sinir sistemi hastaliklar:

Cok yaygin:

Bas agrisi

Gastrointestinal hastaliklar

Yaygin:
Bulanti, ishal



Yaygin olmayan:
Kusma

Kas-iskelet ve bag dokusu hastaliklar:
Yaygin:
Artralji / eklem sismesi

Genel hastaliklar ve enjeksiyon bolgesinde goriilen yan etkiler
Cok yaygin:
Halsizlik, enjeksiyon bolgesinde agri

Yaygin:
Viicutta agri, irperme, ates > 38°C, enjeksiyon bolgesinde sisme ve eritem

19 ila 60 yas arasindaki yetiskinler (366 Kisi)
Asilamay1 takip eden 14 giin i¢inde rapor edilen advers reaksiyonlar:

Sinir sistemi hastahklari

Cok yaygin:
Bas agrisi

Gastrointestinal hastaliklar
Yaygin:

[shal, mide bulantisi

Yaygin olmayan:

Kusma

Kas-iskelet ve bag dokusu hastaliklar:
Yaygin:
Eklemlerde sisme ve agri

Genel hastaliklar ve enjeksiyon bolgesinde goriilen yan etkiler
Cok yaygin:

Enjeksiyon bolgesinde agri

Yaygin:
Halsizlik, viicutta agr, iirperme, enjeksiyon bdlgesinde eritem ve sisme

Yaygin olmayan:
Ates >38,0°C

Pazarlama sonrasi deneyimden gelen veriler

Asagida belirtilen ilave yan etkiler, ADACEL POLIO asisinin pazarlama sonrast kullanimi
sirasinda spontan olarak bildirilmistir. S6z konusu bu vakalarin biiytikliigi belli olmayan bir
popiilasyon tarafindan goniillii olarak bildirilmesi sebebiyle bu vakalarin sikligini glivenilir
bir sekilde tahmin edebilmek veya bunlarin asiya maruz kalmayla ilgili nedensel iligkisini

saptayabilmek miimkiin degildir.



Kan ve lenfatik sistem hastaliklar:
Lenfadenopati

Bagisiklik sistemi hastaliklar:
Urtiker, yiizde ddem ve dispne gibi anafilaktik reaksiyonlar

Sinir sistemi hastaliklar:
Konviilziyonlar, vazovagal senkop, Guillain-Barré Sendromu, yiizde felg, miyelit, kolda sinir
iltihab1, agilanmis uzuvda gegici felg veya duyularda azalma, bas donmesi ve sersemlik

Kas-kemik ve bag dokusu hastaliklar
As1 olunan kolda agr1

Genel hastaliklar ve enjeksiyon bolgesinde goriilen yan etkiler

ADACEL POLIO asist uygulamas: sonrasinda siklikla eritem ve bazen de su toplamis
kabarciklar esliginde enjeksiyon bolgesinden baslayarak bir veya iki ekleme kadar uzanabilen
yaygin kol sismesi bildirilmistir. S6z konusu bu reaksiyonlarin ¢ogu asilamay1 izleyen 48 saat
icinde ortaya ¢ikmis ve herhangi bir ikincil etki olmaksizin ortalama olarak 4 giin i¢inde
kendiliginden iyilesmistir. Ozellikle de 4. ve 5. dozlar sonrasinda daha biiyiik olmak iizere
burada ortaya ¢ikan riskin DaBT/Tdab asisinin daha onceki dozlarinin sayisina bagli oldugu
goriilmektedir.

Kiriklik, solgunluk, enjeksiyon bolgesinde endiirasyon.

4.9. Doz asim ve tedavisi

Doz asimina iligskin herhangi bir vaka bildirilmemistir.
5. FARMAKOLOJIK OZELLiKLER

5.1. Farmakodinamik ozellikler

Farmakoterapotik grup:

Bakteriyel ve Viral Asilar Kombinasyonu; Difteri - Bogmaca - Cocuk Felci — Tetanoz’a karsi
ast.

ATC Kodu: JO7CA02

Etki mekanizmasi:

Difteri ve Tetanoz: Difteri toksinini iireten C. diphteriae suslari, siddetli veya oldiiriicii
hastalikla karakterize iist solunum yolu sisteminde membran iltihabina ve toksinin neden
oldugu (indiikledigi) miyokard ve sinir sistemi hasarina neden olur. C. diphteriae’ya dayanan
hastaliga kars1 korunma, difteri toksinine karsi nétralize edici antikorlar gelisimiyle olur. 0,01
[U/mL serum difteri antitoksin seviyeleri, bir miktar koruma i¢in verilmis en diisiik seviye
olarak kabul edilir. En az 0,1 IU/mL’lik antitoksin seviyesi genellikle koruyucu kabul edilir.
0,1 TU/mL"lik seviyeler uzun dénem koruma ile iligkilidir.

Tetanoz, son derece giiclii norotoksin olan C. tetani tarafindan olusturulan akut ve bazen
Oliimciil bir hastaliktir. Toksin, iskelet kaslarinin sertligi ve spazmu ile beraber noromiiskiiler
disfonksiyona neden olur. C. tetani’ye dayanan hastaliga karsi korunma, tetanoz toksinine
kars1 notralize edici antikorlar gelisimiyle olur. Notralizasyon tayini ile dlgiilen, en az 0,01
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[U/mL’lik bir serum tetanoz antitoksin seviyesi en diisiik koruma seviyesi olarak kabul edilir.
ADACEL POLIO’nun klinik ¢alismalarinda kullanilan Elisa yontemi ile 6l¢iilmiis, en az 0,1
[U/mL’lik serum tetanoz antitoksin seviyesi tetanoza karsi koruyucu olarak kabul edilir. 0,1
IU/mL’lik seviyeler uzun donem koruma ile iligkilidir.

Bogmaca: Bogmaca B. pertussis’in neden oldugu bir solunum sistemi hastaligidir. Bu gram
negatif kokobasiller biyolojik olarak aktif ¢esitli bilesenler olustururlar, bunlarin bogmaca
hastaligindaki veya immiinizasyonundaki rolii tam olarak tespit edilememistir. B. pertussis
hastaligindan korunma mekanizmasi tam olarak anlasilamanustir. Ancak, Isve¢’te yapilan bir
klinik calismada (Isve¢ I Etkinlik Calismasi), ADACEL POLIO’daki bogmaca bilesenleri,
Diinya Saglik Orgiitiiniin vaka tanim ( >21 ardigik giinliik kiiltiirlii paroksismal oksiiriik veya
serolojik dogrulama veya dogrulanmis vakaya epidemiyolojik baglant1) kullanilarak
belirlenen %85,2’lik etkinlikle ¢cocuklarda bogmacaya kars1 koruyuculuk gostermistir. Ayni
calismada, hafif hastaliklara kars1 koruyucu etkinlik %77,9’dur.

Klinik bogmacanin gelisimine karst koruma saglayan spesifik bogmaca asisi bilesenlerine
karst minimum serum antikor seviyeleri belirlenememistir. Ancak birkag¢ calisma, bogmaca
asis1 bilesenlerine kars1 serum antikor cevabi varligi ile klinik hastaliga kars1 koruma arasinda
korelasyon gostermistir.

Cocuk felci: Inaktive ¢ocuk felci asis1, her cocuk felci viriisiine karsi belirlenebilir seviyelerde
notralize edici antikor liretilmesini saglamaktadir. Tip spesifik nétralizasyon antikorlarinin
belirlenmesi koruma ile dogru orantilidir.

Klinik Etkililik

ADACEL POLIO ile agilanmalarindan bir ay sonra yetiskinlerde, ergenlerde ve 3 ila 6 yas
arasindaki ¢ocuklarda gézlemlenen bagisiklik yanitlari Tablo 2°de gosterilmistir.

Tablo 2: Asilamadan 4 hafta sonraki bagisiklik yamitlar

Yetiskinler | 5—6 yasindaki | 3-5 yasindaki
Antijen Kriterler ve ergenler® | cocuklarf cocuklari
(n=994) (n=240) (n=148)

Difteri >0,1 IU/mL %92,8 %99.,4 %100
Tetanoz > 0,1 [U/mL* %100 %99,5 %100
Bogmaca

Bogmaca Toksoidi > 5 EU/mL** %99,7 %91,2 %99,3

Filamentoz > 5 EU/mL** %99,9 %99,1 %99,3

Hemaggliitinin

Pertaktin > 5 EU/mL** %99,6 %100 %100

Fimbria Tipler 2 ve 3 > 5 EU/mL** %99,8 %99,5 %100
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Polio viriisii Tip 1 > 1:8 seyreltme %99,9 %100 %100

Polio viriisii Tip 2 > 1:8 seyreltme %100 %100 %100

Polio viriisii Tip 3 > 1:8 seyreltme %100 %100 %100

* 10 yasindan itibaren

1l 3 ve 5 aylikken verilen DaBT (Difteri, aseliiler Bogmaca, Tetanoz,) asisina ilaveten 12
aylikken verilen rapel

I 2, 3 ve 4 aylikken verilen DwBT (Difteri, tam hiicre Bogmaca, Tetanoz,) asist

§ ELISA ile 6lgiilen

%

* EU = ELISA birimi: Storsaeter J. ve calisma arkadaslarinin “Bogmacaya karsi
korumada muhtemel tasiyici belirte¢ olarak 5 > EU/mL’lik antikor seviyelerine iliskin
postulat” makalesi (Vaccine 1998; 16:1907 — 16)

ADACEL POLIO asisinin yetiskinler ve ergenlerdeki giivenlilik ve immiinojenisite profilinin,
benzer miktarlarda Tetanoz ve difteri toksoidleri ile inaktif polio viriisii tipler 1, 2 ve 3’1
iceren adsorbe Td veya adsorbe Td cocuk felci asilarinin tek bir rapel dozu sonrasinda
gozlemlenenlere yakin oldugu gosterilmistir.

Yetigkinlerde difteri toksoidine iliskin olarak gozlemlenen daha diisiik yanit, muhtemelen
belirsiz veya eksik bagisiklama ge¢cmisi olan bazi katilimcilarin denemelere dahil edilmis
olmasindan kaynaklanmaktadir.

Bogmacaya karsi korumayla ilgili serolojik baglar saptanamamigstir. 1992 ila 1996 yillar
arasmda Isveg’te yiiriitiilen ve Sanofi Pasteur Limited’in aseliiler bogmaca DaBT bebek
formiilasyonunun bogmaca hastaligina kars1 %85°lik bir koruma etkinligi sagladig1 gosterilen
iki farkli bogmaca etkinlik denemesinden elde edilen verilerle kiyaslamak suretiyle ADACEL
POLIO asisinin da koruyucu bagisiklik yanitlart ortaya ¢ikarttigi degerlendirmesi yapilmistir.

Tek doz Adacel Polio ile asilanan cocuk, ergen ve erigkinlerde takip seroloji ¢alismalari
gerceklestirilmistir. 5 yillik takip siiresi sonunda, koruyucu seviyede antikor seviyesine (>
0,01 TU/ml) sahip olan kisilerin orani tetanoz i¢in tim yas gruplarinda % 100, difteri igin
cocuk ve ergenlerde % 96-100, eriskinleri i¢in > % 79 dur.

Her ii¢ tip (1,2,3) polioviriise karsi, 5 y1l sonunda, koruyucu seviyelerde (> 1:8 seyreltme)
bagisiklik yanitina sahip olan kisilerin oran1 tiim yas gruplarinda % 95-100’djir.

Tiim bogmaca antijenlerine karsi gelistirilen antikorlarin geometrik ortalama titreleri (GMT),
5. yilda, tiim yas gruplar icin, uzun donem bagisikligin korundugunu gosterecek sekilde,
asilama oncesindekinden birkag¢ kat daha ytiksektir.

5.2. Farmakokinetik 6zellikler

Gegerli degildir.

5.3. Klinik oncesi giivenlilik verileri

Elde edilen klinik oncesi veriler beklenmedik herhangi bir bulgu ve hedef organ toksisitesi
ortaya ¢ikarmamuistir.
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6. FARMASOTIK OZELLIKLER
6.1. Yardimci maddelerin listesi
Fenoksietanol

Polisorbat 80

Enjeksiyonluk su

6.2. Gecimsizlikler

Gecimlilik aragtirmalari bulunmadigindan ADACEL POLIO herhangi bir as1 veya diger tibbi
tirlinler ile karistirllmamalidir.

6.3. Raf omrii
36 aydir.
6.4. Saklamaya yonelik ozel tedbirler

Buzdolabinda saklaymiz (2°C - 8°C). Asi dondurulmamalidir. As1 donmus ise ¢Oziip
kullanmayniz. Asi orijinal ambalajinda saklanmalidir.

6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi

1 adet u¢ baslig1 (klorobromobiitil), 2 adet ayr1 ignesi bulunan piston tipali (klorobromobiitil),
kullanima hazir ignesiz enjektorde (tip I cam) tek doz (0,5 mL) — 1'lik kutuda

6.6.  Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler

Kullanilmamis olan iirlinler ya da atik materyaller “Tibbi Atiklarin Kontrolii Yonetmeligi” ve

~ 199

“Ambalaj ve Ambalaj Atiklar1 Kontrolii Yonetmeligi”ne uygun olarak imha edilmelidir.
igneler tekrar kullanilmamalidir.

7. RUHSAT SAHIBI

Sanofi Pasteur Asi Tic. A.S.

Biiyiikdere cad. No: 193 Kat: 3

34394 4. Levent Sisli /Istanbul

Tel: 02123391011

Faks: 0212 339 13 80

8. RUHSAT NUMARASI: 11

9. ILK RUHSAT TARIHi/RUHSAT YENILEME TARIiHi
[k ruhsat tarihi: 30.12.2008

Ruhsat yenileme tarihi:

10. KUB’UN YENILENME TARIiHi
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