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 I) Identilica<;ao do medicamento 
Vacina combinada contra hepatite AeB 
r-DNA inativada 

FORMAS FARMACEUTICAS EAPRESENTA~OES 
USO ADULTO EPEDIATRICO 
Suspensao injetavel para administra<;ao intramuscular 
A Vacina contra HA e HB r-DNA inalivada e 
uma vacina lormulada pela combina<;ao de bulks 
de prepara<;6es do virus purificado e inativado da 
hepatiteA (HAl edo antigeno de superticie da hepatite 
B (HBsAg) purificado (geneticamente manipulado), 
separadamente adsorvidos em sais de aluminio. 0 
HAV e propagado em celulas dipleides humanas 
MRC5, HBsAg e produzido por cultura, em urn 
meio seletivo de celulas de levedura geneticamente 
manipuladas. 
A Vacina contra HA e HB r-DNA atende aos 
requisitos da Organiza<;ao Mundial da Saude para 
fabrica<;ao de substancias biolOgicas, ' 
AVacina contra HA e HB r-DNA eapresentada em 
1seringa contendo 1mL do produto. 
Cada dose de 1,OmL da vacina contem nao menos do 
que 720 Unidades ELISA de virus HA inativado e20~g 
de proteina recombinante HBsAg. 
Excipientes: sais de aluminio, aminoacidos para 
inje<;6es, lormaldeido, sulfato de neomicina, 
2-fenoxietanol, polissorbato 20, c1oreto de sooio e 
agua para inje<;6es, 

II) Informa<;iies ao paciente
 
COMO ESTE MEDICAMENTO FUNCIONA?
 
Avacina contra HA (hepatile A) eHB r-DNA (hepalite
 
B) e utilizada na preven<;ao das hepatites A e B.
 
Ou seja, a vacina estimula 0 organismo a produzir
 
defesas contra os agentes causadores destas doen<;as,
 
prevenindo·as no futuro. A vacina se destina a
 
preven<;ao enao ao tratamento.
 
POR QUE ESTE MEDICAMENTO FOIINDICADO?
 
A Vacina contra HA e HB r-DNA e indicada para
 
preven<;ao das hepatites AeB.
 
RISCOS DO MEDICAMENTO
 
CONTRA-INDICA~OES 
A Vacina contra HA e HB r-DNA nao deve ser 
administrada em individuos com conhecida 
hipersensibilidade a qualquer componenle da 
vacina, ou em individuos que apresentaram sinais 
de hipersensibilidade (alergia) apes administra<;ao 
anterior da Vacina contra HA e HB r-DNA ou das 
vacinas monovalentes contra ahepatite Aehepatite B, 
ADVERTENCIA5 
A Vacina contra HA e HB r-DNA nao deve ser 
administrada, sob nenhuma circunstancia, por 
via intravenosa. 
PRECAU~OES 
Assim como em outras vacinas, a administra<;ao da 
Vacina contra HA e HB r-DNA deve ser adiada em 
individuos com doen<;a febril aguda grave_ Apresen<;a 
de uma infec<;ao leve, no entanto, nao representa 
contra-indica<;ao. 
A vacina nao prevenira a doen<;a causada por 
outros agentes como hepatite C, hepatite Eeoutros 
pategenos conhecidos por inlectar 0 ligado. 
Assim como para todas as vacinas injetaveis, 0 
tratamento medico easupervisao apropriados devem 
estar sempre disponiveis em caso de uma rara rea<;ao 
anafilatica apes aadministra<;ao da vacina. 
Eleitos sobre acapaddade de dirigir eusar maquinas 
Eimprovavel que a vacina produza eleitos sobre a 
capacidade de dirigir eusar maquinas_ 
Gravidez e lacta<;ao 

Este medicamento nao deve ser utilizado por 
mulh~res gravidas sem orienta<;ao medica. 

INTERA~OE5 MEDICAMENTOSAS 
A Vacina contra HA e HB r-DNA pode ser 
administrada ao mesmo tempo que as vacinas contra 
adifteria, telano, pertussis acelular, poliomielite (virus 
inativado), Haemophilu5 influenzae tipo b (DTPa· 
IPV/Hib) ou contra 0 sarampo-caxumba-rubeola, no 
segundo ana de vida, Para isso, devem ser usados 
diferentes seringas elocais de inje<;ao, 
A Vacina contra HA e HB r-DNA nao deve ser 
misturada com outras vacinas na mesma seringa. 
Informe ao medico 0 aparecimento de rea<;6es 

indesejaveis. 
Informe ao medico se voce esta fazendo usa de 

algum outro medicamento ou vacina. 
Nao use este medicamento sem 0 conhecimento 
do medico, pode ser perigoso para sua saude. 

COMO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO? 
ASPECTO FISICO 
Durante aanmazenagem, um depOsito branco fino. euma 
camada superior limpida eincolor, podem ser obselVadas. 
A vacina deve ser bern agitada, a lim de obter-se 
uma suspensao branca, levemente opaca e deve ser 
visualmente inspecionada antes da administra<;ao, 
para detec<;ao de qualquer particula estranha e/ou 
varia<;ao do aspecto fisico. Caso urn destes venha a 
ser observado, descartar avacina. 
Modo de usa 
A Vacina contra HA e HB r-DNA deve ser 
administrada por via intramuscular, na regiao 
delteide do bra<;o em adultos ecrian<;as mais vel has. 
Aaplica<;ao pode ser feita na parte antero lateral da 
coxa em bebes, 
A Vacina contra HA e HB r·DNA nao deve ser 
administrada, sob nenhuma circunstancia, por 
via intravenosa. 
POSOLOGIA 
Dose 
Uma dose de 1,0 mL da Vacina contra HA e HB 
r-DNA erecomendada para aduitos ecrian<;as apartir 
de 1ana de idade. 

Siga aorienta<;ao de seu medico, respeitando 
se~pre as doses,~ adura<;ao do tratame~to. 

As rea<;iies gerais em crian<;as eadolescentes, 
rna is comumenle reiatadas sao: cansa<;o, dor de 
cabe<;a, irritabilidadeJagita<;.io. febre, sonolencia, 
perda de apetite esintomas gastrintest inais, 
o QUE FAlER SE ALGUEM USAR UMA GRANDE 
QUANTI DADE OESTE MEDICAMENTO DE UMA VEZ sO? 
Nao existem registros de casos de usa de grande 
quantidade desta vacina. _ . 
ONDE ECOMO DEVO GUARDAR ESTE MEDICAMENTO? 
AVacina contra HA eHBr-DNA deve ser armazenada 
entre +2°C e+8°C eprotegida da luz, Nao congele; 
descartar se avacina tiver sido congelada, 

Todo medicamento deve ser mantido fora do 
alcance das crian<;as. 

III) Informa<;6es tecnicas aos p[ofi?sionais de saude 
PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS 
Grupo farmacoterapeutico: vacinas contra a hepatite, 
CooigoATC J07BC. 
AVacina contra HA e HB r-DNA canlere imunidade 
contra inlec<;ao por HAVe HBV, induzindo anticorpos 
especificos anti-VHA eanti-HBs. 
RESULTADOS DE EFICAclA 
Em estudos clinicos envolvenoo individuos' com 
1a 15 anos de idade, as taxas de soropositividade 
para anticorpos anti-VHA loram de 99,1% urn mes 
apes a primeira dose, e100% apes asegunda dose, 
administrada no 6° mes (ou seja, mes 7). As taxas 
de soropositividade para anticorpos anti-HBs foram 
74,2% um mes depois da primeira dose, e100% apes 
asegunda dose, administrada no 6' mes (ou seja, mes 
7)- As taxas de soroprote<;ao pa:a anti-HBs (Utulos 
210 mUllmL) nesses pontos de tempo foram 37,4% e 
98,2% , respectivamente. 
Quando asegunda dose foi administrada no mes 12, as 
taxas de soropositividade para anti-HAV foram 99,0%, e 
as taxas de soropositividade para anti-HBs foram 99,0% 
no mes 13, com taxas de soroprote<;.io de 97,0%_ 
Em urn estudo comparativo conduzido em adolescentes 
(usando-se 0 esquema de 2 doses) versus urn 
esquema alternativo, consistindo de 3doses da vacina 
combinada, contendo 360 Unidades ELISA de virus 
HA inativado e 10 ~g de HBsAg em um volume de 
dose de 0,5 mL, as taxas de soroprote<;ao para anti­
HBs nos pontos de tempo intermediarios antes da 
2' dose da Vacina contra HA eHB r-DNA loram mais 
baixas, em compara<;ao com aquelas obtidas com 0 
esquema alternativo consistindo de 3 doses, mas a 
nao-inferioridade foi demonstrada apes a contlusao 
do esquema (mes 7), 
Os anticorpos anti-HAV e anti-HBs demonstraram 
persislencia por pelo menos 24 meses apes 0 inkio 
de um esquema de 0, 6meses da Vacina contra HA 
e HB r-DNA. As taxas de soropositividade foram de 
100% e94,2%, respectivamente, para anticorpos anti­
HAVe anti-HBs no mes 24. A taxa de soroprote<;ao 
para anti-HBs neste ponto de te'1lpo loi de 93,3%. 
Nesse estudo, a resposta imune para ambos os 
antigenos loi comparavel aquela observada apes urn 
esquema de 3 doses da vacina combinada, contendo 
360 Unidades ELISA de virus inativado da hepatite 
A e 10 ~g de antigeno de superticie da hepatite B 
recombinante, em urn volume de dose de 0,5 mL. 
Apersistencia dos anticorpos anti-HAVe anti-HBs no 
mes 24 demonstrou ser similar apos urn esquema de 
0, 6meses ou urn esquema de 0, 12 meses. 
Em adultos com idades a partir de 16 anos, que 
receberam urn esquema de tres doses da Vacina 
contra HA e HB r-DNA, aprote<;ao contra ahepatite 
Aeahepatite Bdesenvolve-se denlro de um periodo 
de 2-4 semanas. Nos estudos c1inicos, os anticorpos 
humorais especificos contra a hepatite A foram 
observados em aproximadamente 94% dos adultos, 
um mes apes a primeira dose, e em 100% um mes 
apos a terceira dose (isto e, mes 7), Os anticorpos 
humorais especificos contra a hepatite B foram 
observados em 70% dos adultos apOs aprimeira dose, 
eem aproximadamente 99% apes aterceira dose. 
Para usa em circunstancias excepcionais em adultos, 
o esquema primario de 0, 7 e 21 dias, alem de 
uma quarta dose no 12' mes, resulta em niveis de 
soroprote<;ao de anticorpos anti-Hav em 82% Ii B5% 
dos vacinados, respectivamente, na I' e5' semanas 
apes aterceira dose. Urn mes apes aquarta dose, todos 
os vacinados demonstraram niveis de soroprote<;ao 
de anticorpos, As taxas de soropositividade para 
anticorpos anti-HAV foram 100% e 99,5% na l' e 
5' seman as, respectivamente, apes a terceira dose, e 
atingiram 1000/0 um mes apes aquarta dose. 
Em dois estudos c1inicos de longa dura<;.io conduzidos em 
adulto~ apersistencia dos anticorpos anti-HAVe anti-HBs 
foi comprovada ate 60 meses apes 0 inicio de um cicio 
de vacina<;iio primaria com aVacina contra HA e HB 
r-DNA na maioria dos vacinados. Adnetica de declinio 
de anticorpos anti-HAVe anti-HBs demonstrou ser similar 
aquela observada com as vacinas monovalentes. 
INDICA~OES 
AVacina contra HA eHB r-DNA eindicada para usa 
em adultos ecrian<;as nao imunes, apartir de 1ana de 
idade, que estao em risco de contrair infec<;ao pelos 
virus da hepatite Aehepatite B. 
CONTRA INDICAr;OES 
A Vacina contra HA e HB r-DNA nao deve ser 
administrada em individuos com conhecida 
hipersensibilidade a qualquer componente da 
vacina, ou em individuos que apresentaram sinais 
de hipersensibilidade apos administra<;ao previa da 
Vacina contra HA e HB r-DNA ou das vacinas 
monovalentes contra ahepatite Aou hepatile B. 
MODO DE USAR ECUIDADOS DE CONSERVA~AO 
DEPOIS DE ABERTO 
AVacina contra HA eHB r·DNA deve ser administrada 
por via intramuscular, na regiao delteide do bra<;o em 
adultos ecrian<;as mais velhas. Aaplica<;ao pode ser 
leila na parte antero lateral da coxa em bebes.. 
Uma vez que ainje<;ao intradermica ou aadministra<;ao 



para detec\ao de qualquer particula estranha Bforam administradas concomitantemente 
e/ou vario\ao do aspecto fisico. Caso um com imunoglobulinas especilicas, nao foi 
destes venha a ser obsef1lado, descartar a obsef1lada nenhuma influencia sobre a 
vacina. soroconversao, embora isso possa resultar em 
A Vacina contra HA e HB r-DNA nao titulos mais baixos de anticorpos. 
deve ser administrada, sob nenhuma Estudos c1inicos demonstraram que a 
circunstancia, por via intravenosa. Vacina contra HA e HB r·DNA pode ser 
POSOLOGIA administrada concomitantemente com as 
Dose vacinas contra difteria, tetano, pertussis
Uma dose de 1,0 mL da Vacina contra HA acelular, poliomielite (virus inativadol, 
e HB r·DNA erecomendada para adultos e Haemophilus influenzae tipo b (DTPa-IPVI
crian\as apartir de 1ana de idade. Hib) ou contra 0 sarampo-caxumba-rubeola,
Esquema primario de vacina\ao no segundo ana de vida. Nesses estudos, as 
Adultos e adolescentes apartir de 16 anos vacinas injetaveis foram administradas em 

de idade: locais diferentes de inje\ao. 
ocicio primario padrao de vacina\ao com a Embora a administra\ao concomitante da 
Vacina contra HA e HB r-DNA consiste de Vacina contra HA e HB r·DNA com outras vacinas 
tres doses: a primeira administrada na data nao tenha sido especificamente estudada, preve-se
escolhida, a segunda um mes depois e a que. se torem usadas seringas dilerentes e outros 
terceira seis meses apos a primeira dose. locais de inje\ao, nenhuma intera\aO sera observada. 

Em circunstancias excepcionais em adultos, quando Pode-se esperar que. em pacientes recebendo tratamento 
uma viagem estiver prevista dentro de um prazo imunossupressor ou pacientes com imunodeficiencia, uma 
de um mes ou mais apos 0 inicio do cicio de respos~a adequada possa nao ser atingida.
vacina\ao, e nao houver tempo suficiente para que A VaCina contra HA e HB r-DNA nao deve ser 
um esquema padrao de 0, 1e6meses seja concluido, mistur~da com outras vacinas na mesma seringa. 
um esquema de 0, 7 e 21 dias, pode ser usado. REA(OES ADVERSAS AMEDICAMENTOS
Quando este esquema lor aplicado, uma quarta dose e ESTUDOS CliNICOS
 
recomendada 12 f'leses apos a primeira dose.
 Adultos eadolescentes a partir de 16 anos de idade
Crian(as de 1a 15 anos de idade: Em estudos clinicos controlados, os eventos adversos ocicio prima rio padrao de vacina\ao com a Vacina relatados com mais freqtiencia foram rea\oes no local 
contra HA e HB r-DNA consiste de duas doses: da inje\ao, incluindo dor, rubor eendura\ao. 
a primeira e administrada na data escolhida e a As rea\oes gerais que podem ocorrer em associa\ao
segunda entre seis edoze meses apos aprimeira dose. temporal com avacina\ao com a Vacina contra HA
Como a prote\ao contra ahepatite Bnao sera obtida e HB r-DNA incluem:
 
em todos os vacinados ate depois da segunda dose, e Corpo em geral

Importante que asegunda dose seja administrada, para Muito comuns: ladiga;
 
assegurar a prote\ao contra a hepatite B.
 Comun~ cefaleia, mal-estar;o esquema recomendado deve ser seguido. Uma Incomuns: lebre.
 
vez Inlclado, 0 cicio primario de vacinacao deve ser
 Sistema Gastrintestinal
concluido com a mesma vacina. > Comun~ nausea;
Dose de refor\o Incomuns: v6mito. 
Os dados de. persistencia de anticorpos a lange Em .. ~m. estudo comparativo, obsef1lou-se que a 
prazo apos a ImUnlZa\aO com a Vacina contra HA aIrequencla de eventos adversos solicitados apos
e HB r-DNA errr adultos, em um esquema de 0, administra\ao da Vacina contra HA e HB r-DNA
1 e 6 meses estao disponiveis para ate 60 meses nao e diferente da freoUencia de eventos adversos 
apos a vacina\ao. Os tftulos de anticorpos anti-HBs solicitados apos a administra\ao das vacinas 
e antl-HAV obsef1lados apos um cicio prima rio de monovalentes. 
vacina\ao com a vacina combinada estao na mesma Crian\as de 1a 15 anos de idade, inclusive
faixa obsef1lada apos a imuniza\ao com as vacinas Em estudos clinicos controlados, os eventos adversos
monovalentes. Acinetica de declinio de anti corp os relatados com mais frequencia foram rea\oes no local 
tambem e similar. Portanto, a orienta\ao geral para da inje\ao, incluindo dor rubor eendura\ao. 
vacina\ao de relor\o pode ser extraida da experiencia As rea\oes gerais solicitadas em estudos c1inicos 
com as vacinas monovalentes. controlados, que podem ocorrer em rela\ao temporal
Hepatite B com a vacina\ao com a Vacina contra HA e HB 
A necessidade de uma dose de relor\o da vacina r-DNA em crian\as eadolescentes, incluem:
 
contra a hepatite B, em individuos sadios que Corpo em geral

receberam um cicio completo de vacina\ao prima ria, Muito comuns: ladiga, celaleia, irritabilidadelagita\ao;
 
nao foi estabelecida. No entanto, alguns programas Comun~ febre. 
de vacina\ao oliciais atualmente incluem uma Sistema Nervoso Central e Periferico 
recomenda\ao para uma dose de refor\o da vacina Comuns: sonolencia; 
contra a hepatite S, que deve ser respeitada. Sistema Gastrintestinal 
Para alguns individuos ou pacientes expostos ao Muito comuns: perda de apetite; 
HBV (ex: pacientes submetidos a hemodialise ou Comun~ sintomas gastrintestinais. 
imunocomprometidosl, deve-se considerar a Em um estudo comparativo, obsef1lou-se que a 
imuniza\ao preventiva, para assegurar um nivel de porcentagem de individuos relatando eventos adversos 
anticorpos de prote\ao :? 10 Ui/litro. solicitados, apos um cicio primario de vacina\ao com 
HepatiteA a Vacina contra HA e HB r·DNA foi similar aquela 
Ainda nao se estabeleceu inteiramente se os obsef1lada com a vacina combinada contendo 360 
individuos imunocompetentes que responderam unidades ELISA de virus HA inativado e 1O~g de 
a imuniza\ao contra a hepatite A precisarao de HBsA9. em uma de dose de 0,5 mL. • 
doses de relor\o, ja que a prote\ao, na ausencia de VIGILANCIA POS·COMERCIALlZA(AO 
anticorpos detectaveis, pode ser assegurada pela Durante avigilancia pos-comercializa\ao com avacina 
memoria imunologica. As orienta\oes para 0 refor\o combinada em um esquema de tres doses, contendo 
baseiam-se na pressuposi\ao de que os anticorpos 360 unidades ELISA de virus HA inativado e 1O~g 

sao necessarios para a prote\ao. Preve-se que os de HBsAg em uma dose de 0,5 mL (recomendada 
anticorpos anti-HAV persistam por pelo menos 10 anos. para crian\as a partir de 1 ana ate 15 anos de 
Em situa\oes nas quais uma dose de refor\o das idade, inclusive), ou 720 unidades ELISA de virus 
vacinas contra a hepatite A e a hepatite B for HA inativado e 20~g de HBsAg em uma dose de 
necessaria, a Vacina contra HA e HB r-DNA pode 1 mL (recomendada a partir de 16 anos de idade), os 
ser administrada. Como alternativa, os individuos que seguintes eventos adversos com rela\ao temporal com 
receberam imuniza\ao primaria com Vacina contra avacina\aoforam relatados: 
HA e HB r-DNA podem receber uma dose de relor\o Corpo como um todo 
das vacinas monovalentes. Muito raros: sin tomas semelhantes a gripe (febre, 
ADVERT£NCIAS calafrios, cefaleia, mialgia, artralgia), fadiga, rea\oes 
Assirn como em outras vacinas, a administra\ao da alergicas, incluindo rea\oes anafililticas eanafilactoides, 
vacina contra HA e HB r-DNA deve ser adiada em esindrome semelhante a Doen\a do 50ro. 
individuos com doen\a febril aguda grave. Cardiovasculares Gerais 
Avacina nao prevenira a infec\ao causada por outros Muito raro~ sincope, hipotensao. 
agentes, como hepatite C e hepatite E, e outros Sistema Nervoso Central e Periferico 
patogenos conhecidos por inlectar 0figado. Muito raros: vertigem, parestesia. 
A Vacina contra HA e HB r-DNA nao e Sistema Gastrintestinal 
recomendada para prolilaxia apos a exposi\ao (ex: Muito raros: nausea, 'I6mito, diminui\ao do apetite, 
ferimento por agulhal. diarreia, dor abdominal. 
Assim como para todas as vacinas injetaveis, Figado e Sistema Biliar 
tratamento medico e supef1lisao apropriados devem Muito raros:testes anormais da fun\ao hepatica. 
estar sempre disponiveis em caso de uma rea\ao Disturbios Neurologicos 
anafilatica rara apos aadministra\ao da vacina. Muito raros: convulsoes. 
AVacina contra HA e HB r-DNA nao deve ser Plaquetas, Sangramento e Coagula\ao 
administrada, sob nenhuma circunslancia, por Muito raros: trombocitopenia, purpura trombocitopenica. 
via intravenosa. Pele eAnexos 
ATEN(Ao: E possivel que certos individuos Muito raros: erup\ao cutanea, prurido, urticaria. 
estejam no pe.riodo de incuba\ao de uma Globulos Brancos e Sistema Reticuloendotelial 
infec\ao por hepatite Aou hepatite Bna ocasiao Muito raros: linfadenopatia. 
da vacina\ao. Nao se sabe se a Vacina contra HA Apos 0 extenso usa das vacinas monovalentes contra 
e HB r·DNA prevenira a hepatite Ae hepatite B a hepatite Aelou hepatite B, os seguintes eventos 
nestes casos. indesejaveis tambem foram relatados em associa\ao 
Efeitos sobre a capacidade de dirigir e usar temporal com a vacina\ao: 
maquinas Sistema Nervoso Central e Periferico 
Eimprovavel que a vacina produza eteitos sobre a Muito raros: casos de disturbios neurologicos 
capacidade de dirigir e usar maquinas. perifericos elou centra is, e podem incluir esclerose 
Gravidez e lacta\ao: multipia, neurite optica, mielite, paralisia lacial. 
Categoria Cde risco na gravidez polineurite, como a sind rome de GUillain-Barre 

Este medicamento nao deve ser utilizado por (com paralisia ascendente), meningite, encefalite, 
mulheres gravidas sem orienta0o medica. encefalopatia. 

Dados adequados em seres humanos sobre 0 usa 'Pele e Anexos 
durante a gravidez e lacta\ao, e estudos adequados Muito raros: eritema exsudativo multiforme. 
de reprodu\ao em animais nao estao disponiveis. No Vasculares Extracardiacos 
entanto, assim como para todas as vacinas inativadas, Muito raros: vasculite. 
nao se preve que prejudique 0 feto. AVacina contra SUPERDOSE 
HA e HB r·DNA deve ser usada com cautela em Nao existem registros de casos de superdosagem com 
mulheres que estao amamentando e so deve ser a Vacina contra HA e HB r-DNA. 
usada durante a gravidez quando houver um risco ARMAZENAGEM 
evidente de infec\ao por hepatite Aehepatite B. AVacina contra HA eHB r-DNA deve ser armazenada 
usa EM 100505, CRIAN(AS EOUTROS GRUPOS entre +2°C e +BoC e protegida da luz. Nao congele;
DE RISCO descartar se a vacina tiver sido congelada.
Uso em crian\as e idosos: 
Devem ser observadas as mesmas precau\oes para IV) Dizeres legais 
adultos. VENDA SOB PRE5CRIcAo MEDICA. 
Grupos de risco: N' do lote, data de fabrica\ao e data de validade: 
A",rin, n.in Ini tp~tilrlil pm oacientes com imunidade vide cartucho 


