KISA URUN BILGISI

1. BESERI TIBBi URUNUN ADI
BOOSTRIX POLIO 0,5 ml IM enjeksiyon i¢in siispansiyon i¢eren kullanima hazir enjektor

Difteri-Tetanoz- Bogmaca (aseliiler bilesen)- Cocuk Felci (inaktif) Asist (adsorbe, azaltilmisg
antijen(ler) igerir)

Steril

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM

Etkin madde:
Bir doz as1 (0,5 mL) igerisinde;
Difteri toksoidi' ........ccooeeeeeeeeeenn. en az 2 Uluslararas1 Unite (IU) (2,5Lf)
Tetanoz toksoidi'...........ocooeieeeiiiene. en az 20 Uluslararas1 Unite (IU) (5Lf)
Bordetella pertussis antijenleri
Bogmaca toksoidi'.............covevevvieiiiiieieieeeeeeeeeeeee e 8 mikrogram
Filamentdz hemaglutinin®...............cccoooveiiiiiceeeceen, 8 mikrogram
Pertaktin! .......coovvieeeeeieeeeeeeeeee e 2,5 mikrogram
Inaktif polio viriisii
tip 1 (MahOney SUSU)?.....vvveeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e, 40 D-antijen {inite
tip 2 (MEF-1 SUSU)? ..o 8 D-antijen iinite
tip 3 (SAUKELt SUSU) ..., 32 D-antijen iinite
laliiminyum hidroksit, hidrate (AI(OH)3).......ccccvevvvevrvererernnne. 0,3 miligram AI**
ve aliiminyum fosfat (AIPO4).....c.ccoceevviiiiiiiiieieeieeeeeeee 0,2 miligram AI**

iizerine adsorbe edilmistir.
2VERO hiicrelerinde cogaltilmis

Yardimci maddeler:
Bir doz as1 (0,5 mL) igerisinde;
Sodyum kloriir..................... 4,5 mg

Yardimc1 maddeler i¢in Bolim 6.1°e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM
Enjeksiyonluk siispansiyon.
BOOSTRIX POLIO opak beyaz bir siispansiyondur.

4. KLINIK OZELLIKLER

4.1. Terapotik endikasyonlar

BOOSTRIX POLIO, 3 yas ve lizeri kisilerin difteri, tetanoz, bogmaca ve poliomiyelite kars1
rapel asilanmasi i¢in endikedir (bkz. B6lim 4.2).

BOOSTRIX POLIO ayrica hamilelik sirasinda maternal immiinizasyonun ardindan erken
bebeklik doneminde bogmacaya kars1 pasif koruma i¢in endikedir (bkz. Bolim 4.2, 4.6 ve
5.1).

BOOSTRIX POLIO resmi oneriler dogrultusunda kullanilmalidir.



4.2. Pozoloji ve uygulama sekli
Pozoloji / uygulama sikhigi ve siiresi:
Asimin 0,5 mL’lik tek dozu 6nerilir.

BOOSTRIX POLIO, ii¢ yasindan itibaren uygulanabilir.

BOOSTRIX POLIO, diisiik doz difteri, tetanoz ve bogmaca antijenleri ile birlikte poliomyelit
antijenlerini igerir. Bu nedenle BOOSTRIX POLIO mevcut resmi Oneriler ve/veya yerel
uygulamalara uygun olarak kullanilmalidir.

BOOSTRIX POLIO resmi oneriler dogrultusunda gebeligin ikinci veya ticiincii trimesterinde
kullanilabilir (bkz. Boliim 4.1, 4.6 ve 5.1).

BOOSTRIX POLIO, ayrica difteri, tetanoz, bogmacaya ve poliomyelite karsi bagisiklama
serisi kapsaminda difteri, tetanoz ve bogmacaya kars1 asilama durumu bilinmeyen veya asilari
eksik olan adblesan ve eriskinlere uygulanabilir. Eriskinlerdeki verilere dayanilarak, difteri ve
tetanoza as1 yanitini en tist diizeye ¢ikarmak icin ilk dozdan bir ve alt1 ay sonra difteri ve
tetanoz igeren asinin iki ilave dozu dnerilmektedir (bkz. Boliim 5.1).

BOOSTRIX POLIO, 6nceden tetanoz toksoid asisinin primer asilama serileri uygulanmis
kisilerde tetanoza egilimli yaralarin bakiminda ve difteri, bogmaca ve poliomyelit i¢in rapel
dozun gerekli oldugu kisilerde kullanilabilir. Resmi Oneriler dogrultusunda beraberinde
tetanoz immiinoglobulini uygulanmalidir.

Difteri, tetanoz, bogmaca ve poliomiyelite karsi tekrar asilama, resmi Onerilerde belirtilen
zaman araliklarinda yapilmalidir .

Uygulama sekli:
BOOSTRIX POLIO derin intramiiskiiler enjeksiyon seklinde, tercihen deltoid bolgeye
uygulanir (bkz. Bolim 4.4).

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:

Bobrek/Karaciger yetmezligi:

BOOSTRIX POLIO’nun bobrek ve karaciger yetmezligi olan hastalar {izerinde veri
bulunmamaktadir.

Pediyatrik popiilasyon:
BOOSTRIX POLIO, 3 yas alt1 cocuklardaki giivenliligi ve etkililigi incelenmemistir.

Geriyatrik popiilasyon:
BOOSTRIX POLIO’nun geriyatrik popiilasyon iizerindeki veriler i¢in bkz. B6liim 4.8 ve 5.1.

4.3. Kontrendikasyonlar

BOOSTRIX POLIO, asmin igerisindeki etkin maddelere veya Bolim 6.1°de belirtilen
maddelere ya da neomisin veya polimiksine karsi asirt duyarliligi oldugu bilinen bireylere
uygulanmamalidir.

Daha once difteri, tetanoz, bogmaca veya poliomiyelit agilarinin uygulanmasi ardindan asir1
duyarlilik isaretleri gdstermis olan bireylere uygulanmamalidir.



Eger kisi onceki asilamada bogmaca bileseni igceren asinin uygulanmasini takiben 7 giin
icerisinde etiyolojisi bilinmeyen ensefalopati gecirmisse BOOSTRIX POLIO kontrendikedir.
Bu durumda, bogmaca asisina son verilmeli ve asilamaya difteri, tetanoz ve poliomiyelit
asilart ile devam edilmelidir.

BOOSTRIX POLIO, daha once difteri ve/veya tetanoza karsi bagisiklamanin ardindan gegici
trombositopeni veya norolojik komplikasyonlar yasayan bireylere uygulanmamalidir
(konviilsiyonlar veya hipotonik-hiporesponsif atak i¢in bkz. Boliim 4.4).

Diger asilarla oldugu gibi akut ciddi atesli hastalig1 olan bireylerde BOOSTRIX POLIO
uygulamasi ertelenmelidir. Mindr bir enfeksiyonun varligi bir kontrendikasyon degildir.

4.4. Ozel kullamim uyarilari ve 6nlemleri
Asilama Oncesi tibbi geg¢misin gozden gecirilmesi (6zellikle 6nceki asilama ve olast
istenmeyen olaylarin meydana gelmesi ile ilgili olarak) gerekmektedir.

Biitiin enjektabl asilarla oldugu gibi asinin uygulamasi sonrasinda seyrek anafilaktik
reaksiyon ortaya ¢ikmasi ihtimaline karsi gerekli tibbi tedavi ve gézetim her zaman hazir
bulundurulmalidir.

Eger asagidaki olaylarin herhangi biri, bogmaca igeren aginin alimi ile zamansal agidan iligkili

olarak ortaya ciktiysa, bogmaca igeren asilarin sonraki dozlarinin verilme karari dikkatle

gozden gegirilmelidir:

e Atesin asilamayi izleyen 48 saat icinde tamimlanabilir bagska bir neden olmaksizin >
40°C’ye yiikselmesi.

e Asilamay1 izleyen 48 saat i¢inde kollaps ya da sok benzeri durum (hipotonik-hiporesponsif
atak).

e Asilamay1 izleyen 48 saat icinde 3 saat veya daha uzun siire boyunca siirekli,
durdurulamayan aglama.

e Asilamay1 izleyen 3 giin i¢inde goriilen atesli ya da atessiz konviilsiyonlar.

Yiiksek bogmaca insidanst gibi, potansiyel faydalarin olasi risklere agir bastigi durumlar

olabilir.

Tiim asilarda oldugu gibi, yeni baslayan agir bir norolojik bozuklugu olan veya var olan
norolojik bozuklugun kétiilestigi bir cocukta BOOSTRIX POLIO ile bagisiklamanin veya bu
asty1 ertelemenin risk-fayda dengesi dikkatle degerlendirilmelidir.

BOOSTRIX POLIO hi¢cbir kosulda damar icine uygulanmamahdir.

Trombositopeni ya da kanama bozuklugu olan kisilerde intramiiskiiler uygulamanin ardindan
kanama goriilebileceginden, bu kisilere BOOSTRIX POLIO dikkatle uygulanmalidir (bkz.
Bolim 4.3). Resmi Oneriler dogrultusunda, as1 bu kisilere subkutan olarak uygulanabilir. Her
iki uygulama yonteminde, enjeksiyon bdlgesine en az iki dakika boyunca (ovalamadan) sabit
basing uygulanmalidir.

Bir febril konviilsiyon oykiisii, hasta veya ailede konviilsiyon ge¢misi olmasi ve ailede DTP
(difteri, tetanoz, bogmaca) asilamasi sonrasit bir istenmeyen etki ge¢misi bulunmasi
kontrendikasyon olusturmaz.



Insan Immiin Yetmezlik Viriisi (HIV) enfeksiyonu bir kontrendikasyon olarak
degerlendirilmemektedir. Bagisiklik sistemini baskilayan tedavi géren hastalar gibi bagisiklig
baskilanmis hastalarin asilanmalarinin ardindan beklenen bagisiklik yanit1 alinamayabilir.

Ozellikle addlesanlarda, igne ile enjeksiyona kars1 bir psikojenik yanit olarak asilamanin
ardindan, hatta asilama Oncesinde senkop (bayilma) goriilebilir. Buna gecici gorme
bozuklugu, parestezi ve iyilesme sirasinda tonik-klonik hareketler gibi bir¢ok nérolojik belirti
eslik edebilir. Bayilma sebebiyle olusabilecek yaralanmalari Onlemek icin gerekli
prosediirlerin hazir olmas1 6nemlidir.

Herhangi bir asiyla oldugu gibi, her asilananda koruyucu bir bagisiklik yanitt meydana
gelmeyebilir.

Biyolojik tibbi iirtinlerin takip edilebilirliginin saglanmasi i¢in uygulanan iiriiniin ticari ismi
ve seri numarasi mutlaka hasta dosyasina kaydedilmelidir.

BOOSTRIX POLIO her dozunda 1 mmol (23 mg)’dan az sodyum ihtiva eder, yani esasinda
“sodyum igcermez”.

4.5. Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri

Diger asilar ve immunoglobulinler ile birlikte kullanim

BOOSTRIX POLIO, asagidaki monovalan veya kombinasyon asilarla, asilarin herhangi bir
bilesenine karst verilen antikor yamiti ile klinik olarak anlamli etkilesim olmadan
uygulanabilir: kizamik, kabakulak, kizamikgik, su ¢igegi (MMR/V) ve insan papilloma viriisii
(HPV) (bkz. Bolim 4.8).

BOOSTRIX POLIO’nun, diger asilar veya immiinoglobulinlerle ayni anda uygulanmasi
caligilmamastir.

Ayni1 anda uygulamanin bagisiklik yanitinda bir etkilesim yaratmasi beklenmez.

Genel olarak kabul goren as1 uygulamalari ve tavsiyeler dogrultusunda, BOOSTRIX
POLIO’nun, diger enjektabl agilar veya immiinoglobulin ile ayni1 anda uygulanmasi gerekli
goriillirse, iiriinler daima farkli bolgelere uygulanmalidir.

Immiinosupresif tedavi ile kullanim
Diger asilarla oldugu gibi, bagisikli§1 baskilayan tedavi goren hastalarda yeterli bagisiklik
yaniti elde edilemeyebilir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler
Ozel popiilasyonlarda etkilesim ¢alismas1 yapilmamistir.

Pediyatrik popiilasyon
Diger asilarla birlikte kullanimi i¢in litfen birlikte kullanilabilen asilarin endike oldugu yas
araliginmi dikkate aliniz.

BOOSTRIX POLIO, HPV (insan papilloma viriisii) asist ile birlikte kullanilabilir.
BOOSTRIX POLIO’nun 3 ila 6 yas arasindaki ¢ocuklarda MMRYV asist ile birlikte kullanimi
ile ilgili istenmeyen etkiler Boliim 4.8°de bulunmaktadir.



4.6. Gebelik ve laktasyon
Genel tavsiye
Gebelik kategorisi: B

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)

Cocuk dogurma potansiyeli olan ve konstraseptif kullanan kadinlar, BOOSTRIX POLIO’nun
bir¢ok klinik ¢alismasinda kaydolmustur.

Hormonal kontraseptifler ile BOOSTRIX POLIO’nun birlikte kullaniminin, karsilikli olarak
etkinliklerini degistirdiklerine dair herhangi bir veri yoktur. Cocuk dogurma c¢agindaki
kadmlar i¢in herhangi bir kontrendikasyon bulunmamaktadir.

Gebelik donemi

BOOSTRIX POLIO resmi oneriler dogrultusunda gebeligin ikinci veya ticiincii trimesterinde
kullanilabilir.

Gebelik sirasinda asilanan kadinlardan dogan bebeklerde bogmaca hastaliginin 6nlenmesiyle
ilgili veriler i¢in boliim 5.1'e bakiniz.

BOOSTRIX’in (BOOSTRIX POLIO’nun dTpa bileseni) gebe kadinlara ii¢iincii trimester
sirasinda uygulandig1 bir randomize, kontrollii klinik calisma (341 gebeden elde edilen
sonuclar) ve prospektif bir gézlemsel c¢alismanin (793 gebelik sonucu) giivenlilik verileri,
gebelik tlizerinde ya da fetiis/yenidogan sagligi lizerinde asiyla iliskili herhangi bir advers etki
gostermemistir.

BOOSTRIX veya BOOSTRIX POLIO’nun gebeligin birinci ve ikinci trimesterleri sirasinda
kullannomina iligkin prospektif klinik ¢alismalardan elde edilen giivenlilik verisi
bulunmamaktadir.

Gebe kadinlarin iiglincti veya ikinci trimesterda BOOSTRIX veya BOOSTRIX POLIO’ya
(dTpa-IPV) maruz kaldig1 pasif siirveyans c¢alismasina ait veriler gebelik iizerinde ya da
fetiis/yenidogan sagligi lizerinde asiyla iligkili herhangi bir advers etki gostermemistir.

Diger tiim inaktif agilarda oldugu gibi BOOSTRIX POLIO ile agilamanin gebeligin herhangi
bir trimesterinde fetiise zarar vermesi beklenmemektedir.

Hayvanlar iizerinde yapilan ¢alismalar, gebelik / embriyonal / fetal gelisim / dogum ya da
dogum sonras1 gelisim ile ilgili olarak dogrudan ya da dolayli zararli etkiler oldugunu
gostermemektedir (bkz. kisim 5.3).

Laktasyon donemi
BOOSTRIX POLIO’nun emziren kadinlarda kullanimina bagl etkiler degerlendirilmemistir.
Bununla birlikte, BOOSTRIX POLIO toksoidler ve inaktif antijenler igerdiginden, emzirilen
bebek icin herhangi bir risk beklenmemektedir. Emziren kadinlara BOOSTRIX POLIO
uygulamasinin  faydalar1 ve riskleri, saglik profesyonelleri tarafindan dikkatle
degerlendirilmelidir.

Ureme yetenegi/ Fertilite

Insanlar iizerinde yapilan prospektif klinik calismalar mevcut degildir. Hayvanlar {izerinde
yapilan ¢aligmalar disi fertilitesi lizerinde dogrudan ya da dolayl olarak zararl bir etkisi oldugunu
gostermemistir (bkz. Boliim 5.3).



Sicanlar ve tavsanlarda disi fertilitesi {izerine yapilan konvansiyonel ¢aligmalara dayanarak
elde edilen klinik 6ncesi veriler BOOSTRIX POLIO’nun insanlar {izerinde spesifik bir zarar1
olmadigini gostermektedir.

4.7. Arac ve makine kullanimui iizerine etkiler
Asinin ara¢ ve makine kullanim becerisi iizerine bir etkisi olmasi beklenmemektedir.

4.8. istenmeyen etkiler

Asagidaki emniyet profili BOOSTRIX POLIO’nun 908 ¢ocuga (4-8 yas arasi) ve 955
yetigkin, addlesan ve ¢ocuga (10-93 yas arasi) uygulandigi klinik ¢alismalardan elde edilen
verilere dayanmaktadir.

As1 uygulamasinin ardindan her iki grupta da en sik goriilen olaylar lokal enjeksiyon bolgesi
reaksiyonlart (agri, kizariklik ve sisme) olmustur ve tiim kisilerin %31,3-%82,3’iinde
bildirilmistir. Bu reaksiyonlar genellikle asilamadan sonraki ilk 48 saate baslamistir. Tiimii
sekel kalmadan diizelmistir.

Istenmeyen etkilerin sikli1 asagidaki gibi siiflandirilmistir:

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); ¢ok seyrek (<1/10.000), bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle
tahmin edilemiyor)

BOOSTRIX POLIO ile yapilan klinik calismalarda raporlanan yan etkiler:
4- 8 yas arasindaki cocuklar (N=908)

Kan ve lenf sistemi hastaliklar:

Yaygin olmayan: lenfadenopati

Metabolizma ve beslenme hastaliklar:
Yaygn: anoreksi

Psikiyatrik hastaliklar
Yaygin: irritabilite
Yaygin olmayan:  uyku bozuklugu, apati

Sinir sistemi hastalhiklar:
Cok yaygin: somnolans
Yaygn: bas agris1

Solunum, gogiis bozukluklar: ve mediastinal hastahiklar
Yaygin olmayan:  bogaz kurulugu

Gastrointestinal hastaliklar
Yaygin olmayan:  diyare, kusma, karin agrisi, bulanti

Genel bozukluklar ve uygulama bolgesine iliskin hastaliklar
Cok yaygin: enjeksiyon bolgesi reaksiyonlart (kizariklik ve/veya sisme gibi),
enjeksiyon bolgesinde agr1



Yaygin: pireksi (ates >37,5°C (ates >39°C dahil)), enjeksiyon yapilan
ekstremitede asir1 sisme (bazen eklemi de igeren), enjeksiyon bolgesi
reaksiyonlar1 (hemoraji, kasint1 ve sertlik gibi)

Yaygin olmayan:  yorgunluk

10-93 yas arasindaki cocuk, adolesan ve yetiskinler (N=955)
Enfeksiyonlar ve enfestasyonlar
Yaygin olmayan:  oral herpes

Kan ve lenf sistemi hastahiklar:
Yaygin olmayan: lenfadenopati

Metabolizma ve beslenme hastaliklari
Yaygin olmayan: istah azalmasi

Sinir sistemi hastaliklar:
Cok yaygin: bas agrisi

Yaygin olmayan:  parestezi, somnolans, sersemlik

Solunum, gogiis bozukluklar: ve mediastinal hastahiklar
Yaygin olmayan:  astim

Gastrointestinal hastaliklar
Yaygn: gastrointestinal bozukluklar (bulanti, kusma, karin agris1 gibi)

Deri ve deri alti doku hastaliklar
Yaygin olmayan:  kasinti

Kas-iskelet bozukluklar, bag doku ve kemik hastaliklar:
Yaygin olmayan:  miyalji, artralji

Genel bozukluklar ve uygulama bolgesine iliskin hastaliklar

Cok yaygin: enjeksiyon bolgesi reaksiyonlar1 (kizariklik ve/veya sisme gibi),
yorgunluk, enjeksiyon bolgesinde agri
Yaygin: pireksi (ates >37,5°C, enjeksiyon bolgesi reaksiyonlar1 (hematom,

kasinti, sertlik ve 1stya duyarsizlik gibi))
Yaygin olmayan: enjeksiyon yapilan ekstremitede asir1 sisme (bazen eklemi de iceren)
pireksi (ates >39°C), iisiime, agr1

3-6 yaslarindaki ¢cocuklarda MMR/V asilart ile eszamanli uygulama

3-6 yaglarindaki 406 ¢ocugu kapsayan 2 klinik ¢alismada BOOSTRIX POLIO, MMR/V
agilartyla birlikte uygulanmistir. Bu c¢aligmalarda iist solunum yolu enfeksiyonu ve deri
dokiintiisii  yaygin sekilde bildirilmistir. Ates, iritabilite, yorgunluk, istah kayb1 ve
gastrointestinal bozukluklar (ishal ve kusma dahil), BOOSTRIX POLIO ile yapilan klinik
caligmalarda raporlanan yan etkiler ile karsilastirildiginda daha yiiksek bir siklikla (¢ok
yaygin) bildirilmistir; diger yandan tiim diger advers reaksiyonlar ayni1 ya da daha diisiik bir
siklikta meydana gelmistir.



Ek olarak asagidaki advers reaksiyonlar BOOSTRIX (BOOSTRIX POLIO’nun dTpa bileseni)
ile yapilan klinik ¢alismalar esnasinda bildirilmistir. Bu ¢aligmalarda BOOSTRIX 839 ¢ocuga
(4- 8 yas arasi1) ve 1.931 yetiskin, addlesan ve ¢ocuga (10-76 yas arasi) uygulanmaistir:

4- 8 yas arasindaki cocuklar (N=839)
Sinir sistemi hastahklar:
Yaygin olmayan:  dikkat bozuklugu

Goz hastaliklan
Yaygin olmayan:  konjonktivit

Genel bozukluklar ve uygulama bolgesine iliskin hastaliklar
Yaygin olmayan:  agri

10-76 yas arasindaki ¢ocuk, adolesan ve yetiskinler (N=1931)
Enfeksiyonlar ve enfestasyonlar
Yaygin olmayan: {ist solunum yolu enfeksiyonu, faranjit

Sinir sistemi hastaliklar:
Yaygin olmayan:  senkop

Solunum, gogiis bozukluklar: ve mediastinal hastahiklar
Yaygin olmayan:  Oksiirtiik

Gastrointestinal hastahklar
Yaygin olmayan:  diyare

Deri ve deri alti doku hastaliklar
Yaygin olmayan:  asir1 terleme, dokiintii

Kas-iskelet bozukluklar, bag doku ve kemik hastaliklar:
Yaygin olmayan:  eklem sertligi, kas-iskelet sertligi

Genel bozukluklar ve uygulama bolgesine iliskin hastaliklar

Cok yaygin: halsizlik

Yaygin: enjeksiyon bolgesi reaksiyonlar: (enjeksiyon bdlgesinde kiitle ve
enjeksiyon bolgesinde steril apse gibi)

Yaygin olmayan:  grip benzeri hastalik

Tekrar doz sonrasi reaktojenisite
Eldeki veriler ¢cocukluk caginda DTP ile primer olarak asilanan kisilere ikinci bir pekistirme
dozu uygulandiginda lokal reaktojenisite de artis olabilecegini gdstermektedir.

Yakin zamanlarda difteri, tetanoz, bogmaca ve polio i¢in asilama yapilmamis, bir doz
BOOSTRIX POLIO ya da bagka bir azaltilmis antijen igerikli ag1 yapilmis ve ardindan 10 yil
sonra ilave bir BOOSTRIX POLIO dozu yapilmis olan 15 yas iizeri kisiler, ilk doz ile
karsilagtirildiginda bu ikinci dozun ardindan reaktojenisite artig1 gdstermemistir.



Pazarlama sonrasi veriler
Bu olaylar spontan olarak raporlandigindan sikliklarini giivenilir bir bi¢cimde tespit etmek
mimkiin degildir.

BOOSTRIX POLIO ile pazarlama sonrasinda raporlanan advers reaksiyonlar
Bagisikhik sistemi hastaliklar
Bilinmiyor: Anafilaktik ve anafilaktoid reaksiyonlar dahil, alerjik reaksiyonlar

Sinir sistemi hastahklari
Bilinmiyor: Hipotonik- hiporesponsif epizotlar, konviilsiyonlar (atesli veya atessiz)

Deri ve deri alti doku hastaliklar
Bilinmiyor: Urtiker, anjiyoddem

Genel bozukluklar ve uygulama bolgesine iliskin hastahklar
Bilinmiyor: Asteni

Tetanoz toksoidi igeren asilarin uygulanmasini takiben, ¢cok seyrek olarak, asendan paralizi ve
hatta solunum paralizi dahil olmak {izere merkezi ve periferal sinir sisteminde istenmeyen
etkiler rapor edilmistir (6rnegin Guillain-Barré Sendromu).

Stipheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi

Ruhsatlandirma sonrasi siipheli ila¢ advers reaksiyonlarinin raporlanmasi biiyiik 6nem
tagimaktadir. Raporlama yapilmasi, ilacin yarar / risk dengesinin siirekli olarak izlenmesine
olanak saglar. Saglik meslegi mensuplarinin herhangi bir stipheli advers reaksiyonu Tiirkiye
Farmakovijilans Merkezi (TUFAM)’ne bildirmeleri gerekmektedir. (www.titck.gov.tr; e-
posta: tufam@titck.gov.tr; tel: 0 800 314 00 08; faks: 0 312 218 35 99)

4.9. Doz asimi ve tedavisi
Pazarlama sonras1 gozlem esnasinda doz asimi vakalart bildirilmistir. Doz asimini takiben
bildirilen istenmeyen olaylar, normal as1 uygulamasi ile bildirilenlere benzer olmustur.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIiKLER

5.1. Farmakodinamik ozellikler

Farmakoterapotik grubu: Kombine bakteriyel ve viral asilar
ATC kodu: JO7CA02

Immiin yanit

Farkli asilanma Oykiilerine sahip farkli yaslardaki goniilliilerde gergeklestirilen klinik
caligmalarda BOOSTRIX POLIO’ya verilen immiin yanitlar degerlendirilmistir (bkz. Bolim
4.8).

Calismalarda, cocuklar, addlesan ve yetiskinlerde BOOSTRIX POLIO ile yapilan agilamadan
bir ay sonra agagidaki immiin yanitlar gézlenmistir (Tablo 1).



Tablo 1: Cocuklarda, addlesanlarda ve yetiskinlerde immiin yanit

Antijen Yamt 3 ila 8 yas arasi Yetiskinler,
cocuklar adolesanlar ve
10 yasindan
biiyiik
N=1195 cocuklar
(asilananlarin %’si) N=923
(as1lananlarin
%?’si)
Difteri >0,1 IU/ml %100 %82,2 — 100
>0,016 IU/mlV NA %87,7 — 100
Tetanoz >0,1 IU/ml %99,9 - 100 %99,6 — 100
Bogmaca
Bogmaca toksoidi %84,6 — 90,6 %79,8 — 94,0
Filamentoz hemagliitinin Rapel yaniti® %90,1 — 98,8 %90,7 — 97,2
Pertaktin %94,2 - 96,6 %90,0 — 96,7
Inaktif polioviriis
tip 1 >8 ED50 %98,8 — 100 %99,6 — 100
tip 2 %99,2 — 100 %99,6 — 100
tip 3 %99,4 - 100 %99,1 — 100

N = goniillii sayis1

() Hastaliga kars1 korunma ile baglantili antikor konsantrasyonlarinin oldugu géniilliilerin
yiizdesi (ELISA tayinine gore >0,1 IU/ml veya bir in-vitro Vero-cell nétralizasyon tayinine

gore >0,016 TU/ml).

@ Bu tayin HPV-042 ¢alismasinda yapilmamistir.
) Rapel yanit1 asagidaki gibi tanimlanmustir:

- Baslangicta seronegatif olan goniilliiler icin, antikor konsantrasyonlari esik degerin
(as1lama sonrasi konsantrasyon >20 E1.U/ml) en az dort kati;

- Rapel oncesi asilama konsantrasyonu >5 E1.U/ml ila <20 E1.U/ml arasinda olan
baslangigta seropozitif goniilliiler i¢in: antikor konsantrasyonlarinda rapel oncesi agilama
konsantrasyonunun en az dort kat1 artis.

- Rapel oOncesi asilama konsantrasyonu >20 E1.U/ml olan baslangigta seropozitif
goniilliiler icin: antikor konsantrasyonlarinda rapel oncesi agilama konsantrasyonunun en
az iki kati artis

Diger yetiskin-tip Td asilar1 ile oldugu gibi, BOOSTRIX POLIO ¢ocuklar ve addlesan
yetiskinlere gore daha yliksek seroproteksiyon oranlari ve daha yiiksek anti-D ve anti-T
antikor titrelerini indiiklemistir.

Immiin yamtin kalicihig

10 yas ve iizeri ¢cocuklarda BOOSTRIX POLIO ile asilamadan bes yil sonra ve eriskin ve
adolesanlarda BOOSTRIX POLIO ile asilamadan 10 yil sonra asagidaki
seroproteksiyon/seropozitivite oranlar1 gézlenmistir (bkz. Tablo 2).
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Tablo 2: Cocuklar, adblesanlar ve eriskinlerde bagisiklik yanitinin kaliciligi

Cocu;< lz;r()la @ Adolesan ve
asllan)l,a(slan 5 eriskinlerde (15
yil sonra yas uzeri)
. Seroproteksiyon/seropozitivite kriterleri asllamada.n 10 y.ll
Antijen karsilavanlarm | SOMT2 kriterleri
d iizydesi karsilayanlarin
{N=3 44) yiizdesi (N=63)
(asﬂ;n,z;ril)l arin (asilananlarin %’si)
0
Difteri > 0,1 TU/ml %89,4* %81,0%*
Tetanoz > 0,1 IU/ml %98,5 %98.,4
Bogmaca
Bogmaca %40,9 %78,7
;0.11‘501‘11 , > 5 EL.U/ml
ramentoz. %99,7 %100
hemagliitinin ’
Pertaktin %97,1 %88,7
Inaktive polio
viriisii
tip 1 > 8 ED50 %98,8 %100
tip 2 %99,7 %100
tip 3 %97.,1 %98.3

*Bir in-vitro Vero-hiicresi notralizasyon tayinine gore hastaliga kars1 koruma ile iligkili antikor konsantrasyonu
> 0,016 IU/ml olan kisilerin %98,2’si.

**Bir in-vitro Vero-hiicresi notralizasyon tayinine gore hastaliga karst koruma ile iligkili antikor konsantrasyonu
> 0,01 IU/ml olan kisilerin %92,1°1.

Tekrar dozundan sonra immiin yanit

4 ila 8 yas arasinda uygulanan ilk rapel BOOSTRIX POLIO’dan 5 yil sonra uygulanan
BOOSTRIX POLIO’nun immiinojenitesi degerlendirilmistir. Asilamanin bir ay sonrasinda,
bireylerin %99’undan fazlas1 bogmacaya kars1 seropozitif olmus ve difteri, tetanoz ve her {i¢
polio tipine kars1 seroproteksiyon gelismistir.

Erigkinlerde, onceki dozdan 10 yil sonra uygulanan bir BOOSTRIX POLIO dozu,
astlananlarin >%96,8’inde (difteri antijeni i¢in) ve asilananlarin %100’{inde (tetanoz ve polio
antijenleri i¢in) koruyucu bir bagisiklik yaniti ortaya koymustur. Bogmaca antijenlerine karst
pekistirme dozu yanit1 %74,2 ve %98,4 arasinda olmustur.

Daha once asilama oykiisii olmayan ya da as1 6ykiisii bilinmeyen goniilliilerde immiin yanit

Daha 6nce bogmaca asist yapilmamis ve son 5 yilda difteri ve tetanoza karsi asilama
yaptlmamis, 11 ila 18 yaglarnn arasindaki 83 adolesana bir BOOSTRIX (BOOSTRIX
POLIO’nun dTpa bileseni) dozu uygulandiktan sonra, tim goniilliilerin difteri ve tetanoza
kars1 seroproteksiyon sagladiklar1 gozlenmistir. Bir dozdan sonra seropozitiflik orani, farkli
bogmaca antijenleri i¢cin %87 ila %100 arasinda degismistir.
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40 yas ve iizeri, son 20 yilda difteri ve tetanoz igeren asilar yapilmamis 140 yetiskine (daha
once hi¢ asilanmamis ya da asilanma durumu bilinmeyenler de dahil) bir doz BOOSTRIX
POLIO uygulamasindan sonra, yetigkinlerin %96,4’linden fazlas1 ii¢c bogmaca antijeninin
tlimiine kars1 seropozitif hale gelmis ve %77’si ve %95,7’si sirasiyla difteri ve tetanoza karsi
seroproteksiyon kazanmuistir.

Bogmacaya karsi korunmada etkililik

BOOSTRIX POLIO’da bulunan bogmaca antijenleri, pediyatrik aseliiler bogmaca
kombinasyon agisinin ayrilmaz bir parcasidir ve birincil agilamadan sonra etkililik, bir aile i¢i
temas etkililik calismasinda gosterilmistir. BOOSTRIX POLIO ile asilamayi takiben ii¢
bogmaca bilesenine karsi olusan antikorlarin titreleri de, en az aile i¢i temas etkililik
caligmasinda gozlenen kadardir ya da daha yiiksektir. Bu karsilagtirmalara dayali olarak,
BOOSTRIX POLIO bogmacaya kars1 koruma saglayacaktir; fakat asinin sagladigi korumanin
derecesi ve siiresi belirlenmemistir.

Gebelik sirasinda asilanan kadinlardan dogan bebeklerde (3 ayliktan kiiciik) bogmacaya
karst pasif korunma

Randomize, capraz gegisli, plasebo kontrollii bir ¢alismada, gebeligin 27-36. haftasinda
BOOSTRIX ile asilanan (dTpa grubu; N=291) gebe kadinlardan dogan bebeklerin dogum
sirasindaki kordon kaninda plasebo (kontrol grubu; N=292) grubuna gore daha yiiksek antikor
konsantrasyonu oldugu gosterilmistir. Bogmaca antijenleri PT, FHA ve PRN’ye kars1 kordon
kanindaki geometrik ortalama antikor konsantrasyonlari dTpa grubunda 46,9, 366,1 ve 301,8
IU/ml, kontrol grubunda 5,5, 22,7 ve 14,6 IU/ml idi. Bu, asilanmis annelerden dogan
bebeklerin kordon kaninda kontrol grubuna gore 8, 16 ve 21 kat daha yiiksek olan antikor
titrelerine karsilik gelmektedir. Bu antikor titreleri, gozlemsel etkililik g¢aligmalarinda
gosterildigi gibi bogmacaya karsi pasif koruma saglayabilir.

Gebelik sirasinda asilanan kadinlardan dogan bebekler ve kiigiik ¢ocuklarda immiinojenisite
Gebeligin 27-36. haftasinda BOOSTRIX ile asilanan saglikli gebe kadinlardan dogan
bebekler ve kiigiik ¢ocuklarda difteri, tetanoz, bogmaca, Hepatit B, inaktif polioviriis, konjiige
Haemophilus influenzae tip B kombine agisinin immiinojenisitesi iki klinik c¢aligmada
degerlendirilmistir.

Difteri, tetanoz, bogmaca, Hepatit B, inaktif polioviriis, konjiige Haemophilus influenzae tip
B kombine asisi, primer asilama i¢in bebeklere (n=268) 13 valanli pndmokok konjiige asis1 ile
es zamanli, ve aynm1 bebeklere/cocuklara (n=229) 11 ila 18 aylik arasinda pekistirme dozu
olarak uygulanmstir.

Asinin primer ve pekistirme dozu uygulamalar1 sonras1 immiinolojik veriler BOOSTRIX ile
maternal agilamayla bebekler ve kiigiik c¢ocuklarin difteri, tetanoz, Hepatit B, inaktif
poliovirlis, Haemophilus influenzae tip B veya pnomokokal antijenlere verdigi yanitlar
iizerinde klinik olarak anlaml etkilesim géstermemistir.

Gebelik sirasinda BOOSTRIX ile asilanmis annelerden dogan bebeklerde ve kiigiik
cocuklarda primer agilama sonrasi (PT, FHA ve PRN) ve pekistirme dozu agilama (PT, FHA)
sonrast bogmaca antijenlerine karst daha diisiik antikor konsantrasyonlar1 goézlenmistir.
BOOSTRIX pekistirme dozu veya plasebo ile asilanmis annelerden dogan bebekler ve kiiglik
cocuklar icin; pekistirme dozu oncesi 1 ay ve pekistirme dozu sonrasi 1 ay zaman noktalari
arasindaki anti-pertussis antikor konsantrasyonlarinin katl artislar1 bagisiklik sisteminin etkili
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bir sekilde hazirlandigimi gosterir. Bogmacaya karsi koruma iligkisinin haricinde, bu
gozlemlerin klinik 6nemi heniiz tam olarak anlagilmamistir. Bununla birlikte, dTpa maternal
asilamasini takiben elde edilen bogmaca hastaligina iliskin mevcut epidemiyolojik veriler bu
bagisiklik etkilesiminin herhangi bir klinik iliskisi oldugunu géstermemektedir.

Gebelik sirasinda agsilanan kadinlardan dogan bebeklerin bogmacaya karst korunmasinda
etkililik

BOOSTRIX ya da BOOSTRIX POLIO as1 etkililigi (AE) ingiltere, ispanya ve Avustralya'da
yapilan ii¢ gozlem c¢alismasinda degerlendirilmistir. As1, anne asilama programinin bir parcasi
olarak 3 ayliktan kiigiik bebekleri bogmacaya kars1 korumak i¢in gebeligin ii¢ilincii trimesteri
sirasinda kullanilmistir.

Her bir ¢alismanin tasarimi ve sonuglar1 agagidaki Tablo 3’te verilmistir.

Tablo 3: BOOSTRIX/BOOSTRIX POLIO ile gebeligin {igiincii trimesteri sirasinda agilanmig
annelerden dogan 3 ayliktan kiiciik bebeklerde bogmaca hastaligina karst AE:

Calisma Yeri As1 Cahisma Tasarimi Asillamanin etkililigi
ingiltere BOOSTRIX | Retrospektif, tarama %88 (%95 GA: 79, 93)
POLIO yOntemi
Ispanya BOOSTRIX Prospektif, % 90,9 (%95 GA: 56,6, 98,1)
eslestirmeli olgu-
kontrolii
Avustralya BOOSTRIX Prospektif, % 69 (%95 GA: 13, 89)
eslestirmeli olgu-
kontrolii

GA: Giiven aralig1

Eger anne, dogumdan onceki iki hafta icinde asilanirsa, bebekteki asi etkililigi tablodaki
sayilardan diisiik olabilir.

5.2. Farmakokinetik ozellikler
Asilar i¢in farmakokinetik 6zelliklerin degerlendirilmesi gerekmemektedir.

5.3. Klinik oncesi giivenlilik verileri

Ureme toksikolojisi

Fertilite: Sicanlar ve tavsanlarda disi fertilitesi {izerine yapilan konvansiyonel caligmalara
dayanarak elde edilen klinik 6ncesi veriler BOOSTRIX POLIO’nun insanlar {izerinde spesifik
bir zarar1 olmadigin1 gostermektedir.

Gebelik: BOOSTRIX POLIO ile siganlarin ve tavsanlarin embriyonal/fetal gelisimleri tizerine
ve ayrica siganlarda dogum ve dogum sonrasi (laktasyon siiresinin sonuna kadar) toksisite
iizerine yapilan konvansiyonel ¢aligmalara dayanarak elde edilen klinik 6ncesi veriler insanlar
izerinde spesifik bir zarar1 olmadigin1 gostermektedir.

Deney hayvanlarindaki toksikolojik ve/veya farmakolojik calismalar
Konvansiyonel giivenlilik ve toksisite ¢alismalarindan elde edilen preklinik veriler insanlar
icin 6zel bir tehlike gdstermemektedir.
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6. FARMASOTIK OZELLIKLER

6.1. Yardimci maddelerin listesi

Medium 199 (stabilizator olarak, aminoasitler, mineral tuzlari, vitaminler ve diger maddeleri
igerir)

Sodyum kloriir

Enjeksiyonluk su

6.2. Gecimsizlikler
BOOSTRIX POLIO, diger higbir astyla ayn1 enjektorde karistirilmamalidir.

6.3. Raf omrii
36 ay

6.4. Saklamaya yonelik o6zel tedbirler
BOOSTRIX POLIO +2°C ila +8°C arasi sicaklikta saklanmalidir.

Dondurmayiniz. Eger as1 donmugsa kullanmadan atiniz.

Buzdolabindan c¢ikartildiktan sonra as1 +21°C’de 8 saat stabildir. Bu siire icerisinde
kullanilmayan agilar atilmalidir. Bu bilgiler sicaklikta gecici bir degisiklik olmas1 durumunda
saglik uzmanlarina rehberlik etmeyi amaclamaktadir.

6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi
BOOSTRIX POLIO, tek dozluk cam (Tip I) enjektor iginde, opak beyaz siispansiyon seklinde
sunulmaktadir.

BOOSTRIX POLIO, 1 enjektorliilk ambalajlarda igneli olarak sunulmaktadir.

6.6. Beseri tibbi iiriinlerden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel onlemler
Kullanilmamis olan iirlinler ya da atik materyaller “Tibbi Atiklarin Kontrolii Yonetmeligi” ve
“Ambalaj Atiklar1 Kontrolii Yonetmeligi”’ne uygun olarak imha edilmelidir.

As1 kullanilmadan once oda 1sisinda olmalidir ve homojen opak beyaz bir siispansiyon
olusturacak sekilde iyice calkalanmalidir. Kullanim 6ncesi asinin i¢inde yabanci pargacik
ve/veya fiziksel goriiniimiinde degisiklik olup olmadigi gorsel olarak kontrol edilmelidir.
Bunlardan birinin goériilmesi durumunda asiy1 uygulamayiniz.

7. RUHSAT SAHIBI

GlaxoSmithKline Ilaglar1 Sanayi ve Ticaret A.S.
Biiyiikdere Cad. No:173 1.Levent Plaza B Blok
34394, 1.Levent / ISTANBUL

Telno: 021233944 00

Faks no: 0212 339 45 00

8. RUHSAT NUMARASI
55

9. iLK RUHSAT TARIiHi / RUHSAT YENILEME TARIiHi

[k ruhsat tarihi: 22/03/2013
Ruhsat yenileme tarihi:
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10. KUB’UN YENILENME TARIiHi
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