REGIONE AUTONOMA DELLA SARDEGNA

ASL n® 7 Carbonic

adottata dal Diretiore Generale in daota

OGGETO:
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CIG Gara n® 2653861360 - procedura negoziata ci sensi dell'art, 57 comma 2 lettera b) del
D.Lgs n° 163/2006 e s.m.i. - acquiste vaccino meningococcico coniugato del gruppo A, C,
W135 e Y nome commerciale MENVEQ. Ditta Novartis Vaccines and Diagnostics S.r.l,

del Servizic Acquisti:

e richiomata a motivazione del presente atto la nota allegaia Pret. n® PI/2011/2477 del
16/05/2011, o firma congiunta del Resp.le del Servizio di igiene e Sanitd Pubblica e del
Resp.le del Servizio di Assistenza Farmaceutica Territoriale, avente ad oggetio la richiesta di
acquisto di vaccine quadiivalente coniugato antimeningococco A, C, WI35 e Y (home
commerciale MENVEQ);

in particolare che;

- il vaccino di cui trattasi & stato di recente immesso sul mercato e che pertanto alio
stato aftugle non risulta inserito in nessun appalto;

- il vaccino MENVEO‘é commercializzato in_esclusiva dalla ditta Novartis Vaccines and
Diagnostics S.r.i.;

- il vaccing sarg offertc in “co-payment” [compartecipazione di spesa da parte
geli'utente), diefro pagamento di un ficket comprensivo del costo del vaccino e della
prestazione. Sonc esend] dal pagamento | soggettt appartenenti alle categorie a
rischic (es. splenectomizali etc) e il personale che svolge ottivitd a carattere
umanitario (&s. volontar Croce Rossa ltaliona e ONLUS varie);

- l'acquisto di n® 200 dosi di vaccine garantisce il fabbisogno della ASL fino
all'espletamento delia prossima gara vaccini {scadenza appalto 23/11/2012);

che Part. 57 comma 2 letiera b) del D.lgs n® 16372006 (Codice Appall) prevede
espressamente la possibilitd di aggiudicare confratti  pubblici mediante  procedura
negoziata (senza previa pubblicazione di un bande di gara) dondene adeguata
motivazione nella delibera a conirarre, gualora per ragioni di natura tecnica o arfistica
ovvero attinenti allg tutela di diritti esclusivi, il contraito possa essere affidato unicamente ad
un operatore economico determinato;

che;

- la ASL con nota fax Prot. n® PG/2011/12032 del 23/05/2011, ha informato la diffa
Novartis Vaccines and Diagnesiics Sr.l. dell'avvic della procedura amministraiiva di
acquisto delle dosi di vaccine, richiedendo contestualmente un preventivo e l'invio
della scheda tecnicg;

- la ditta Novartis Vaccines and Diggnestics St con nota fax del 24/05/2011, ha
formulato il proprio preventivo secondo richiesta;

che la spesa complessiva presunia per I'acquisto delle dosi di vaccino € guaniificata in €
8.000.00 (IVA 10% esclusa) da finanziarsi con i fondi del biloncio di parte corrente, ripartita sui
rispetiivi bilanci di competenza anni 2011 e 2012;

sulia base delle mofivazioni addotie dal Resp.le del Servizio di igiene Pubblica e dal Resp.le
del Servizio di Assistenza Farmaceutica Teritoriale. di poter procedere con I'acquisto delle
dosi di vaccing MENVEQ.

PROPONE

» atto di autorizzazione della procedura negoziata ai sensi dell'art. 57 comma 2 lettera bj def D.Lgs n®

163/2006 &

s.m.i., per {'acquisto di dosi di vaccine meningococcico coniugato det gruppo A, C, Wi35 e

Y —nome commerciale MENVEQ, sulla base delle motivazioni addotte dal Resp.e del Servizio di Igiene
Pubblica e dal Resp.le del Servizio di Assistenza Farmaceutica Territoricle;

« di offidare la formiturg cila ditta Novartis Vaccines and Diagnostics S.rl., unica ditta titolare del brevetio
di esclusivg, produzione e commercializzazione def vaccino in oggetto.



REGIONE AUTONOMA DELLA SARPEGMA
ASL n° 7 Carbonia

IL DIRETTORE GENERALE

Preso atio dell'istruttoria svolta dal Responsabite del Servizio Acquisti.

Sentito in merito il parere favorevole del Direftore amministrativo e del Direttore sanitario.

DELIBERA

Per i moftivi esposii in premessa, di:

il Direttore Amministrativo

autarizzare |la procedura negoziata ai sensi dell'art. 57 comma 2 lettera b} del D.Lgs n® 163/2006 per
I'acauisto di dosi di vaccine meningococcico coniugato del gruppo A, C, W135 e Y — nome commerciale
MENVEQ, sulla base delle motivazioni addotte dai Resp.le del Servizio di Igiene Pubblica e dol Resp.ie del
Servizio di Assistenza Farmaceutica Territoriale;

affidare la foritura alla ditta Novartis Vaccines and Diagnostics S.rl., unica ditta titolare del brevetto di
esclusiva, produzione e commercializzazione del vaccino in oggetto, cosi come dettagliato nei prospetto
alegato A, parte integrante e sostanziale del presente atto deliberativo, con decorrenza immediaia dalla
data di esecutivitd della presente;

disporre la coniabilizzazione delia spesa presunta complessiva di € 8.000.00 [IVA 10% esclusa), sulla classe
di costo cod. 0501010101 {acquisti di prodotti farmaceutici) del piano dei conti aziendale, ripartita sui
rispetiivi bilanci di competenza anni 2011 e 2012;

dare atte che nei movimenti di scarico informatico da parte dei magazzini competenti saranno
individuaii gli effettivi Centri di Rilevazione utilizzatori del prodotti oggetto det presente atto;

incaricare dell'esecuzione della presente deliberazione i Responsabiii sotto elencati, ognune per la parte
di propric competenza, per gii adempimenti connessi alle verifiche e controlli sull'espletamento e
regolariid della fornitura;

- Resp.ie Servizio di Igiene e Sanitd Pubbiica;
- Resp.le Servizic Farmaceutico Area Territorigle;

demandare ot Servizio Centralizzato Ordini ed Acquisti del' Assistenza Farmaceutica, per gl adempimenti
correlali all'emissione dei relativi ordinativi di forniture:;

demandare al Capoe Servizio Acquisti di provvedere per gli adempimenti di competenza;

determinare che I Capo Servizio Bilancio/Contabilitd provveda ai pagamento delle fatiure di addebito,
previg liguidazione delle medssime a cura delle arficolazioni organizzative aziendali utilizzatrici, con
regolare ordinativo bancario tratio sul tesoriere.

iL DIRETTORE GENERALE
]amida,

it Direttore Sanitario
Dott. Antonio Frailis _
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DIPARTIMENTO Di PREVENJIONE

KEQIDINE AUTOIHSNA TIELLA BARDEONA

Asl 7 Carbonia
Direzione Servizio igiene g Sanitd Pubblica
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) A6 5/ co4q Al Responsabile <. x
4‘29 / Servizio Acquisti ‘1) , g o\ w Lj\‘;-'

Oggetto: Richiesta acquisto vaceino quadrivalente coningato antimeningococce C,A,Y\W 135,

Nel panorama dellu prevenzione delle meningiti batteriche, malatiie infettive di particolare
gravita, spesse letali, accanto ai vaccini antipneumococco e antimeningococco C gid in uso da
diversi anni nelle nostra azienda, che hanno poriato ad swr’ottime copertura vaccinale nelle etd
della prima infanzia, oggi abbiamo la possibilia di offrire un efficace vaccino coniugato, di
recente commercializzazione & percio non inserito nella precedente gara vaccini contro 4 sierotipi
di Meningococeo ( C/A/W33/X). Il vaceino in oggetio, MENVED, data la peculiarita dzlla
contugazione dei polisaccaridi meningococeici con carvier proleicl, conferisce memoria
immunologica, protezione prolungata nel lempo, capacild di dare un effetto “booster ", riduzione
del rumero def portatori sani del meningococco, capaciia di estendere la protezione af now
vaccinati, cosiddetta "Tmmumiti di gruppo”. Il vaccino & particolarments raccomandato per gli
adolescent e i giovani, la sua somministrazione & indicata a partive dagli 11 avi in su.che vivoro
in comunitd, o che conngue frequentomo grupp! (in ambito scolastice, sportivo,ricreaiivo ecc...),
¢ af viaggiatori che per vari motivi, lavore, svago o altro. st recano in aree geografiche a rischio.
A cavico della ASL non vi saranno costi aggiuntivi, in quanto il vaccino verra offerto in
“copayment” cioé dietro pagamento di wn ticket comprensivo del costo del vaccing e della
prestazione,
Per quanto sopra esposito, si chiede l'acquisto di n.200 dosi di MENVEQ dail'azienda
farmaceutica NOVARTIS ,che lo produce in esclusiva, quantitativo che si ritiene adeguato al
Jubbisogna fing all'espletamento delia prossinid gara vaceiit
A disposizione per eventuali chiarimenti, si porgono covdiali safutl.

1l Responsabile 1l Diretiare
Servizip Farmaceutico Servizio Igiene-Pubblica
Dr. Ni ' a@iw ‘ Dr Antorfio Onnis ,

NB: si allega copie della dichiarazione della Novartis quale wnica arienda produttrice .

GC

Sede Legale e Amminisirative Olrericna $.C. igiene o Sanita Pubhlies
Vi Dalmazia N. 33 - Q9012 Carhonia ig Costhtusnta Carbonia

Tel. 0781/8681 Tel. 0781.6883832

Fax ¢ro4 666 Fax: O7B1BEE3H3]

Wiy, aslcarbania i E£-Matlaernvizio lnjanafas icarbonla )l
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Novertie Vactines ang Diagnostias 514,

Egragio Dottore
Spett.le ASL

Con I3 presente
"NOVARTIS VACCINES AND DIAGNOSTICS S.ri”
con sede legale in Siena in Via Fiorentina n°4

Codice Fiscale n° (11392770465 :

Partita 1.V A, n° 008020205289

Dichiara

di essere produttrice ¢ distributrice ip ssclusiva per il mercato italiano di

Menveo® - vaccing coniugate con CRM . contro i sierogruppi meningococeici 4, C, W13g eyY-
per la prevenzione dells maiattia meningococeica causata daj sferogruppi A, C, W13B e v
di Neisseria meningitics,

In fede
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Movartis Yoccings and Diagrostics 5

ing. MICHELE RAVARA,
PROCURATORE

Gls/@1
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REGIONE QUEONORA um‘ns.mzner.sm DIPARTIMENTO DI PREVENZIONE
Asl 7 Carhonia
Direzione Servizio Igiene e Sanita Pubblica

pri.affl /2 ﬁ“/j 2o Del /s:»/sg' / 2t Carbonia, 000062011
"CRVENUTAE

CA Responsabile
' Senvizio Acquisti
10 GiU. 201 AB} Dr. Agnese Fodis

‘fy\ 3 (?( ;W:) Sade

Oggetio: acquisto vaceino quagrivalents coniugato antimeningococco: integrazione alla nota PI20711/2477
def 16/05/2011.

Ad infegrazione della nota i cul affoggetto, si precisa che il vaceino verra offerto distro pagamentc di un
tickat {pari al costo del vaccino cui va ad aggiungersi eventua.‘mente, il costo della prestazione ), mentre é
gratuito per fe categorie a tischio (es. gli splenectomizzati.. } € perle persone che svolgono attivita a caratters
umanitario ( 8s. volontar! CRI, & ONLUS varfe...).

A disposizione per eventuali chiarimenti, s'inviano cordiali salut

Sad% Lopaie & AMministrativa Direzions S.C. lgiens & Sanitd Punilica
Via Ralmazia N, 83 - 09013 Carkonig Via Costituente Carbonia

Tel, D781/668% ’ Tel. 0781 6683832

Fax 0781 668 Fax; 07816683935

www, aslcarbonig, it E-

wsitSBIViZIO igiene@asicarbonia.it

19718 D¥d YINOEHYD "dnd AN3IDI ECBERSITELE BEET  TiBE/Ae/41



Servizio Acquisti — Ufficio Gare

REGICNE AUTONOMA DELLA SARDEGNA
ASL 02° 7 Carbonia

FAX-URGENTE

Prot. ASL n° PG/2011/12032 del 23/05/2011.

Spetiie Ditta

NOVARTIS VACCINES S.r.l.
C.A. Ufficio Gare

Via Forenting, 1

53100 - SIENA (S}
Fax 0577 - 243079

Oggetio: richiesta preventive vaccine quadrivalente conivgato antimeningococco CA Y W 135,

Con riferimento ol vaccine guadrivalente coniugato antimeningococco CAY.W 135 “MENVEQ", dl fine
di seddisfare le esigenze manifesiate dal Direfiore del Servizio di lgiene Pubblica, quesia ASL ha dato
avvio alla procedure amm.va di acauisto dei suddetto vaccino in numero di 200 dosi.

Per guanto sopra Vi chiediamo di volerci formulare it Vs. miglior preventivo e di inviarci contestualmente

la relativa scheda tecnica.

in atiesa di ricevere ung Vs. risposta in merito, Vi preghiamo di dare urgente riscontro anticipando via fax
al numero 0781 - 6683224, cppure via mail all'indirizzo: ufficio.gare@asicarbonialit.

Distinti saluii.

Il Resp.lé del Servizio Acquisti
Dott.ssa fignese Foddis

ADD. A, Pore % ’{/I,\,&O’ ('

Sede legaie e omminisirative Servizio Acquisli/ifliclo Gare

Viar Datmazio n® 83 - 09013 - Carbornia {C1} Via Dalmazia, 83 - %013 - Carponia {Cl)
Tel. 0781 - 6681 - fox 0781 - 6683506 Tel. Q781 — 6683501 - Fax 07817 - 44683224
e-rail: giragnergladasicarionio,/t Mali: vificlo.gare®@asicarbonialf

o aslcaroonio.
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Uy NOVARTIS

VACCINES
Codice Cliente §971
Offerta n® 2011409

Siena, 24 Maggio 2011

Spett.le

AZIENDA US.L. N, 7 CARBONIA
REGIONE SARDEGNA

VIA DALMAZIA, 83

05013 CARBONIA

Fax 0781 - 6683224

3 Pty

ey 1 AR
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Oggetto: Offerta per la fornitura di Vaccino meningococeico coniugato del gruppo A, C, Wi35e Y,
Riferimento Vs. lettera di invito Prot, n_PG/2011/12032 del 23/05/2011

1l sottascritto Ing, Michele Ravara, nato a Cremona il 6 Maggio 1974 ¢ residente a Cremona in via

Dei Navigatori Padani, 7 - C.F. RVYRMHL74E06D1508 nell

a sua qualita di Procuratore dela

Novartis Vaccines and Diagnostics S.r.1 con sede legale in Siena, Via Fiorentina n°l. Codice
Fiscale n° 01392770465 ¢ Partita IVA n°® 00802020529, Codice Attivita 24420, si premura
comunicarVi il prezzo al quale potra eventualmente fornire il sottoindicato prodotto:

Repgistraz. min. san. n® 039766011
RMEX00009 MENVEQ

Vaccino meningococcico coniugato del gruppo 4.CW135 e Y.

I vaceino & indicato per l'immunizzazione atti

s di adolescenti (dall'etc di 11 anni) e adulti a

rischio di esposizione ai gruppi 4, C, W135 e Y di Neisseria meningitidis per impedire l'insorgenza

di patologie invasive.

Confezione: 1 flacone + siringa preriempita

Prezzo a confezione offerto: € 40.00 (QuarantavirgolaG0)

Prezzo al pubbl. della confezione: €. 88,00 (Ottantaottovirgola(Q)

Prezzo al pubbl. della conf. al netto di LV.AL €. 80,00 (Ottantavirgola0d)

Scomto sul Prezzo al pubblico al netto di LV.A. 50,00%

Aliguota LV.A. 10% (Dieci)

0906 -2oid

lito Servisto 1&icn Tudblicd

kag AR SERvIzI s%il@muxessmﬁﬁimasrza
: AZIENDA USEH.T CARBG 2
I} MediEo ur{g;(:? Pubbliea
{nun.s?ffpvmu CADEGBY)
C offoRHE

CLOSLGO d 85128

3448 020N

SILYYAON

(Cinquantavirgola00percento)
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Movartis Yaccines and Diagnosics St
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> NOVARTIS

VACCINES

Precisa che i Vostri graditi ordini devono essere inolirati a:
Novartis Vaccines and Diaghostics Sri

Servizio Ordini

Via Florentinan®1 Tel. 800-867121

53100 SIENA Fax. 800-867119

Porto Franco - imballo gratis. 1.V.A, a Vostro carico esposta in fattura.

Aljegata Scheda Tecnica.

Nella speranza di ricevere Vostri graditi ordini, ringraziamo anticipatamente &, con I'occasione
porgiamo i nostri pits distinti saluti.

Novartis Vaccines and Diagnostics Srl
ING. MICHELE RAVARA
PROCURATORE

y

gLo/Zo0 d 3kLEd 3dv9 den SILYYAON BLOERCLLIED VG 0L
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Uy NOVARTIS
msﬁg@iﬁg DELLE CARATTERISTICHE DEL PRODOTTO

1.  DENOMINAZIONE DEL MEDICINALE

Menveo polvete ¢ soluzions per solizione iniettabile
Vaceino meningococcico coniugato del gruppo A, C, WilseY

2, COMPOSIZIONE QUALITATIVA E QUANTITATIVA
Una dose (0,5 mf di vaccino ricostituito) contiene:

(originariamente contenuto nella polvere}
s oligosaccaride del gruppo A meningococcico 10 microgrameni
coniugato alla proteina Corynebacterium diphtheriae CRMyg;  da 16,7 = 33,3 microgrammi

(originariamente contenuto nella soluzione)
. oligosaccaride del gruppo C meningococcico 5 microgrammi
coniugato alla proteina Corymebacterium diphtherige CRMyey da 7,12 12,3 microgramini

. oligosaccaride def gruppo W135 meningococcico 5 microgramumi
coniugato alla proteina Corpnebacterium diphtheriae CRMyg;  da 3,3 2 8,3 microgrammi

v oligosaccaride del gruppo Y meningococeico 5 microgrammi _
conivgato alla proteita Corynebacterium diphtherice CRM97 da 5,6 a 10,0 microgramuu

Per l'elenco completo degli eccipienti, vedere paragrafo 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Polvere e soluzione per soluzione iniettabile (polvere e soluzione iniettabile).
La polvere & un agglomerato di colore da bianco a bianco sporco,
La soluzione & limpida e incolore,

4, INFORMAZIONI CLINICHE

4.1 Indicazioni terapeutiche

Menveo & indicato per 'immunizzazione attiva di adolescenti (dall’etd di 1‘1 anpi) g adulti a.rischio cfi
esposizione ai gruppi A, C, W135¢Y di Neisseria meningitidis per impedire I'insorgenza di patologie

invasive. ‘
L uso di questo vaccine deve essere conforme alle raccomandazioni ufficiali.

TLG/E00 d B5LCE Jd¥e 080 STLUYADHK BLOEPZLLG0 G004 LLOZ GG/PE
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{s NOVARTIS

VACCINES

4.2  Posologia e modo di somministrazione

Posologia

Adulti
Menveo dave essere sommitistrato come iniezione singola da 0,5 ml.

Popolazione pediatriza

Menv;w & indicato a partire dafl'etd di 11 anni e deve essere somministrato come iniezione singola da
0,5 ml.

Anziani
T dati relativi a soggetti di etd compresa tra 56 ¢ 65 anni sono limitati e i dati relativi a soggetti di eta
>65 sono assenti,

Non sono ancora state determinate la necessitd e le tempistiche di una dose booster di Metveo.

Modo di semministrazione

Menveo viene somministrato tramite injezione intramuscolare, preferibilmente nel muscolo deltoide.
Non deve essere somministrato per via intravascolare, sottocutanea o intradermica.

Si devono utilizzare sedi d’iniezione distinte per somministrare pil di un vaccino
contemporaneamente.

Per istruzioni sulla preparazione e la ticostituzione dei prodotto, vedere il paragrafo 6.6.

4.3 Controindicazioni

Tpersensibilita al principio aftivo o a uto qualsiasi degli eccipienti, compreso tosgoide diftetico
{CRM;s7), 0 reazione con pericolo di vita in seguito a precedente somministrazione di un vaccino
contenente componenti simili (vedere paragrafo 4.4).

Come con gli altel vaccini, la somminisirazione di Menveo deve essere rimandata nei soggetti affetti
da grave evenio febbrile acuto. La presenza di un“infeziote minore non costituisce una

gontroindicazione.
44  Avvertenze speciali e precauzioni di impiego

Prima di iniettare qualsiasi vaceino, la persona responsabile della somminisirazione deve prendere
tutte le precauzioni conoseiute per impedire reazioni allergiche o di qualsiasi altra natura, compresa la
raccolta di informazioni sulla storia medica ¢ I’attuale stato di salute del paziente. Come per tutti i
vaceini iniettabili, devono sempre essere prontamente disponibili i trattamenti e la supervisione
medica appropriati nel raro caso di comparsa di reazioni anafilattiche in seguito alla somministrazione

del vaceino.

Menveo non deve essere somministrato per alcuna ragione per via intravascolare,

ZLo/p00 'd BELER A4¥y 08N SIidvalH BLOERZLLIGO GOI0L  LLOZ 50/%2
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{5 NOVARTIS

VACCINES

Menveo non protegge coniro le infezioni provocate da un altro sierogroppo di N. meningitidis non .
presente nel vaceino.

_Come.per tti;tti i vaceind, & possibile chie non venga prodotta una risposta immunitaria protettiva in tutti
i vaccinandi {vedere paragrafo 5.1),

Non sono presenti dati sull’applicabilita del vaceino per profilassi post-esposizione.

Nei soggetti immunocompromessi, & possibile che fa vaccinazione non produca la risposta di anticotpi
protettiva adeguata, L infezione da virus dell'immunodeficienza umana (HIV) non ¢ una '
?‘,c:ntroindicazionc, tuttaviz Mcnveo non & stato valutato nello specifico nelle persone
IMMUROCOMPIOmEsse. Nei soggetti con deficit del complementoe nei soggetti con asplenia anatomica
o funzionale, il grado di protezione ottenuto verso il vaceino meningococeico coniugato del gruppo
A, C, W135 e Y non € conosciuto

Menveo fton & stato valutato in persone affette da trombocitopenia, disturbi dell’emostasi o in corso di
teattamento con terapia anticongulante & catsa del rischio di ematoma. Gli operatori sanitari devono
valutare il rapporto tischio-beneficio per le persone che rischiano la formazione di ematomi in seguito
all’iniezione intramuscolare.

1 cappuccio copriago della siringa contiene gomina naturale secca 10%. Anche se il rischio di
sviluppare reazioni allergiche al lattice & molto ridotto, gli operatori sanitar] sono pregati di valutare il
rappotto rischio/beneficio prima di somministrare questo vaccino a pazienti con precedent] noti di
ipersensibilita al lattice. )

4.5 Interazioni con altri medicinali ed altre forme di interazione

Menvco & stato valutato in due studi di somministrazions concomitante con vaceino difto-tetanico-
pertossico acellulare (Tdap), Tdap assorbito da solo oppure Tdap e vaceino quadrivalente contro il
papilloma virus (tipi 6, 11, 16 e 18), HPV ricombinante; entrambi gli studi supportano la
soministrazione concomitante dei vaceini.

Dagli studi non & emersa alcuna prova evidente delP’aumento della percentuale di reattogenicita o
della variazione del profilo dj sicurezza dei vaceini. Le risposte anticorpali 8 Menveo e ai componenti
del vaceino difto-tetanico-pertossico acellulare o HPV non sono state compromesse dalla

somministrazione concomitante.

La somministrazione di Menveo un mese dopo Tdap ha determinato sierorisposte del gruppo W135
significativamente ridotte dal punto di vista statistico. Siccome non & stato registrato alcun impatto
diretio sulla percentuale di sieroprotezione, le conseguenze cliniche sono attuaimente sconoseiute.

Sono state rilevate prove di una qualche soppressione della risposta anticorpale a due dei tre antigeni
della pertosse. La rilevanza clinica di questa osservazione & sconosciuta. Dopo la vacoinazione, olire
i1 97% dei soggetti aveva titoli di pertosse rilevabili a tutti e tre gli antigeni della pertosse.

La somministrazione concomitante di Menveo e di altri vaceini diversi da quelli elencati sopra non &
stata studiata. Si consiglia di non somministrare Menveo in concomitanza con altti vaccini, in
particolare vaceini vivi, esclusi i casi di assoluta necessita. T vaceini concomitanti devonio sempre
essere somministrati in sedi d’iniezione distinte, preferibilmente negli arti controlaterali. Deve essere
verificato se le reazioni avverse possono essere intensificate dalla somministrazione concomitatite.
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Se {I vaceinando sta ticevendo una terapia immunosoppressiva, la risposta immunologica potrebbe
gssere ridotta.

4.6 Gravidanza e allattamento
I dati chinici sulle gravidanze esposte sono insufficienti.

Dagli studi non clinici emerge che Menveo non produce effetti dannosi diretti o indiretti su
gravidanza, sviluppo embrionale/fetale, parto o sviluppo post-natale. Considerata la gravita della
meningite meningococeica causata dai sierogruppi A, C, We Y di Neisseria meningitidis, 1a
gravidanza non ¢ un fattore dj impedimento alla vaccinazione quando il rischio di esposizione ¢
chiaramente definito.

Anche se 1 dati clinici sull'vso di Menveo durante I’allattamento sono jnsufficienti, & improbabile che
gli anticorpi secreti hel latte costituiscano un peticolo guando assimilati da un neonato allattato.
Pertanto, Menveo pud essere utilizato durante Pallattamenio.

47  Effetti sulla capacitd di guidare veicoli e sull’uso di macchinari

Non sotio stati effettuati studi sulla capacita di guidare veicoli e sull’uso di macchinari. In seguito alla
vaccinazione sono stati segnalati rarissimi casi di capogiro. La capacita di guidare veicoli e di usare
macchinari pud essere temporaneamente Compromessa.

4,8 Effetti indesiderati

La sicurezza di Menveo ¢ stata valutata in cinque studi clinici randomizzati controllati con 6,185
partecipanti {di ¢ta compresa tra 11 & 65 anni) a cui & stato somminisirato Menveo., 1soggetti che
hanno ricevito Metiveo appartenevano alle seguenti fasce d’etd: 61% 11-18 anni, 17% 19-34 anii,
29% 35.55 anni e 3,4% 56-65 anni. 1 due studi di sicurezza principali eranc sperimentazioni
randomizzate ¢ controllate attivamente, che hanno arruolato partecipanti di etd rispettivamente

compresa tra 11 e 55 anni (N=2663) ¢ 19 e 55 anni {(N=1606).

L’incidenza e la gravitd di qualsiasi reazione locale, sistemica ¢ di altra natura sorio risultate
generalmente sovtapponibili nei gruppi di tutti ghi studi trattati con Menveo e all’interno delle fasce
deth di adolescenti e adulti. Il profilo di renttogenicita e le peroentuali di eventi avversi nei soggetti di
eth compresa tra 56 ¢ 65 anni che hanno tigevuto Menveo (N=216) erano simili a quelli osservati nei

soggetti riceventi Metiveo dj eth compresa tra 11 ¢ 55 anni,

1 e reazioni avverse it comuni 2 livello sistemico ¢ locale osservate nelle sperimentazioni cliniche
erano: dolore nella sede diniezione ¢ cefalea.

Le reazioni avverse riportate nei tre studi cliiiel principali e nei due studi di supporto sono elencate di
segito, suddivise per classe sistemico-organica, GH effetti indesiderati piti comuni riportati durante
gli studi clinici sono durati it: genere de un solo giormo a due giomi ¢ in genere hon erano gravi.

Allinterno di ciascuna classe di frequenza, gl effetti indesiderati sono riportati in ordine decrescents
di gravita.
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La frequenza ¢ definita come segue:
Molto comune: (2 1/10)

Comune: {da>1/100 2 <1/10)
Non comune: {da =1/1.000 a <1/100)
Rara: - {da21/10.000 2 <1/1.000)

Molto rara: (<1/10.000)
Non nota (fa frequenza non pud essere definita sulla base dej dati disponibili)

Patologie del sistems hervoso:

Moito comune: cefalea
Non comune: capogiro

Patologie pastrointesti

Molto comune: nausea

Patologie della cute ¢ del tessuto sottocutaneo:
Comune: rash

Patolonice sistemiche e condizioni relative alla sede di somministrazione:

Molio comune: dolore della sede d’iniezione, eritema nelia sede d*iniezione (£50 mm), indurimento
della sede d*injezione (€50 mm), prutito nella sede d’iniezione, malessere
Conitne: etitema nells sede d’infezione (>50 min), indurimento della sede d’iniezione (=50 mm),

febbre =38°C, brividi

Nel gruppo di adolescenti, ia sicurezza ¢ la tollerabilitd del vaceino & stata favorevole relativamente a
Tdap e non ha subito variazioni sostanziali con Ja somministrazions concomitante o successiva di altri

vaceini.
4.9 Sovradosaggiv

Non sono stati riportati casi di sovradosaggio.

5. PROPRIETA FARMACOLOGICHE

5.1 Proprieta farmacodinamiche

Categotia farmacoterapeutica: vaccini meningococeici, codice ATC: JOTAHOS.

Inmunogenicitd

1.'efficacia di Menvea ¢ stata desunta misurando la produzione di anticorpi anticapsulati specifici del
slerogruppo con attivitd battericida. L attivita battericida sierica (SBA) & stata misurata usando sieto
umanc come fonte di complemento esogeno (hSBA). L’hSBA ¢ stato it termine di cotrelazione
originale di protezione contro la meningite meningococcica.
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L'immunogenicitd ¢ stata valutata in studi clinici randomizzati, multicentrici, controllati attivammente
che hanno atruolato adolescenti (11-18 anni), adulti (19-55 anniy e adulti pill anziani (56-65 anni).

Nello studio pivot (V59P13) i partecipanti hano ricevuto una dose di Menveo (N = 2649) o di
vaccitioc meningococecico quadrivalente coniugato con tossoide diftetico come comparatore (ACWY-
D)(N= §75). I sieri sono stati prelevati sia prima della vaccinazione sia 28 giorni dopo la
vaccinazione.

In un altro studio (V59P6) condotto su 524 adolescenti, I"immunogenicitd di Menveo & stata
confrontata con guella di ACWY.PS,

Immunogenicitd neeli adolescenti

Nella popolazione di etd compresa tra 11 e 18 anni dello studio pivot V59P13, Pimmunogenicita dj
una singola dose di Menveo un mese dopo la vaccinazione & stata confrontata con if vaccino
quadrivalente coniugato con la proteina di tossoide difterico ACWY (ACWY-D). I risultati di
immunogenicita & distanza di un mese dalla somministrazione di Menveo sono riassunti sotto nella

tabella 1.

Nel sottoinsieme di soggetti di etd cotnpresa tra 11 e 18 anni che erano sieronegativi al basale (hSBA
< 1:4), la percentuale di soggetti che hanno raggiunto un titolo 2 1:8 dopo una dose di Menveo era
cotme segue; sierogruppo A 75% (780/1039); sierogruppo C 79% (771/977); sierogruppo W135 94%
(570/609); sierogruppe Y 81% (510/630).

Tabella 1: risposte di anticorpi battericidi nel siero dopo somministrazione di Menveo un mese

dope la vaccinazione in soggetti di etd compresa tra 11 e 18 anni

GMT %> 1:8
Sierogruppo N (C 95%) (€ 95%)
A 1475 29 (24, 35) 75% (73, 78)
C . 1483 50 (48,.73) B4% (B2, &6)
W135 1624 87 (74, 102) 96% (95, 97)
Y 1036 51 {42, 61) 88% (85, 90)

La persistenza di risposte immunitarie per Menveo a 21 mesi dalla vaccinazione nei soggetti di eta
compresa tra 11 ¢ 18 anni al momento della vaccinazione & indicata nella tabella 2.

Tabella 2: persistenza di risposte Immunitarie circa 21 mesi dopo la vaccinazione con Menveo
(soggetti di et compresa tra 11 ¢ 18 anni alla vacginazione)

Sierogruppo GMT hSBA % = 1:8
(1C 95%) (1C 95%)
A 5,29 (4,63, 6,05) 36% (30, 42)
c 10 (9,02, 12) 62% (56, 68)
9 88
w135 18 (15, 20) 84% (79, 88}
Y 12 (10, 14) 67% (61,72)
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Nello studio di non inferiorita V59P6 I'immunogenicita & stata valutata in adolescenti di etd compresa
tra 11 e 17 anni che sono stati tandomizzati 2 ricevere Menveo o il vaceine meningococeico
polisaccaridico quadrivalente (ACWY-PS), E stata dimostrata la non inferiorita di Menveo rispetto al
vaceino ACWY-PS per tutti e quattro { sierogruppi (A, C, W e Y) in base alla sierorisposta, con
percentuali chie raggiungono titoli kSBA =1:8 ¢ GMT.

Tabella 3: L*immunogenicith di una dose di Menveo 0 ACWY-PS negli adolescenti, misurata un
tmese dopo Ja vaccinazione

—— —h
T‘“’&é’ﬁ?ﬁi )-1'8 hSBA GMT
(C 95%)
Slerogrup p Menveo ACHY-PS Menveo ACHY.PS
A N=140 N=149 N==140 N=]49
31% 41% 33 7.31
(74, 87) (33,49 (25. 44) {5.64, 947}
C N=140 N=147 N=140 N=147
84% 61% 59 28
{77, 90) {53, 69) {39, 89) {19.41)
W W=118 N=141 N={38 N=141
91% 84% AR 28
(84, 95) (77, 89) (37, 62) (22, 36)
Y N=130 Na=147 N=139 N=147
3% 32% 92 33
(90, 98) (75, 88) (68, 124) (27, 47)

Un anno dopo fa vaccinazione negli stessi soggetti, rispetto a ACWY-PS, una percen’tu.aie r‘naggiore di
soggetti vaccinati con Menveo aveva titoli hSBA 21:8 per sierogruppi C, We Y, cm_hve;lh
paragonabili per i sierogruppo A. Risultati simill sono stati osservati nel confronto di hSBA GMT.

Immunogenicitd necli adulti

Nello studio pivot V59P13 sull’immunogenicita le risposte immunitarie & Menveo sono state valutate
in adulti di etd compresa tra 19 e 55 anni. I risultati sono preseatati nella tabella 4. Nel sottoinsieme di
soggetti di etd compresa tra 19 ¢ 55 anni che erano sieronegativi al basale, la percentuale di soggetti
che hanno raggiunto un titolo 2 1:8 dopo una dose di Menveo era come segue: §ierogruppo A67%
(582/875); sierogruppo C 71% (425/596); sierogruppo W135 §2% (131/160); sierogruppo Y 66%

(173/263).
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Tabella 4: risposte di anticorpi battericidi nel siero 2 Metiveo un mese dopo 1a vaccinazione in
soggetti di etd compress tra 19 e 55 anni

Sierogruppo N gg‘;fs%} ?I%B;xs :;f)a 1:8
A 063 | 31(27,36) 69% (66, 72)
¢ 961 | 52 (44, 60) B0%(77, 83)
W13$ 484 | 111(93,132) 94% (91, 96)
v 503 | 4437, 52) 9% (76, 83)

Immunogenicits negli adulti pilt anziani

L’ immunogenicita comparativa di Menveo vs. ACWY-PS ¢ stata valutata in soggetti di eta compresa
tta 56 ¢ 65 anni nello studic V59P17. La percentuale di soggetti con titoli hSBA 2 1:8 era non
inferiore a ACWY-PS per tutti e quattro i sierogruppi ¢ statisticamente superiore per | sierogruppi A e
Y.

Tabella 5; immunogeniciti df una dose di Menveo 0 ACWY-PS in adulti di etd compresa fra 56
¢ 65 anni, misurats un mese dopo la vaccinazione

Sierogruppo Menveo ACWY-PS
hSBA > 1:8 hSBA = 1:8
(IC 95%) (IC 95%)
A =33 N=41]
87% 63%
(78, 93) (47,78)
C N=84 : N=4]
90% 83%
(82, 96) (68, 93)
W N=82 N=39
94% 95%
(86, 98) (83,99)
Y =84 N=41
88% 68%
(79, 94) (52, 82)

2L0/0L0°d 85ick

L' Agenzia Buropea dei Medicinali (EMA) ha rinviato obbligo di presentare i r‘isultati d? studi cott
Menveo in uito o pill sottogruppi di popolazione pediatrica nella meningite meningococeioa. Vedere il
paragrafo 4.2 per informazioni sull’vso pediatrico,

52 Proprietd farmacocinetiche

Non pertinente.
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5.3  Dati preclinici di stcurezza

I dati non clinici non rivelano particolari pericoli per I'tomo sulla base degli studi convenzionali di
tossicitd riproduttive e dello sviluppo.

Negli animali di laboratorio non sono state risconttate reazioni avverse in conigli fertili vaceinati o
nella loro profe fino al giorne 29 successivo alla nascita.

Non sono state osservate conseguenze sulla fertilitd nelle femmine di coniglio che hanno ricevuto
Menveo prima dell’accoppiamento e durante la gravidanza.

6. INFORMAZIONI FARMACEUTICHE
6.1 Elenco deghi eccipienti
Polvere

Saccarosio
Potassio diidrogeno fosfato

Soluziong

Sodio diidrogeno fosfato monoidrato
Fosfato disodico diidrato

Cloruro di sodio

Acqua per prepatazioni iniettabili

62 Incompatibilita

Questo medicinale non deve essere miscelato con altri prodotti ad eccezione di quelli menzionati nel
paragrafo 6.6.

6.3 Periodo di validita

3 anni.

11 prodotto deve essero utilizzato immediatamente dopo la ricostituzione. Tuitavia, ja stabilitd
chimico-fisica ¢ stata dimostrata per 8 ore dopo la ricostituzione 2 una temperatira inferiore a 25°C.

6.4 Precaugioni particolari per la conservazione

Conservare in frigorifero (2°C - §°C). Non congelare, .
Conservare il flaconcing e la siringa nella scatola di cartone esterna per proteggere il medicinale dalla

[uce.
Per le condizioni di conservazione del prodotto ricostituito, vedere il paragrafo 6.3.

6.5 Natura e contennto del contenitore

Polvere in flaconcine (vetro tipo I) con tappo (gomma alobutile) ¢ soluzione in siringa preriempita
(vetro tipo [) con cappuccio coptiago (chiusura elastomerica tipo 1 con 10% di lattice o chiusura

elastomerica tipo I1 senza lattice).
Ogni confezione contiene una unica dose composta da un flaconcino e da una siringa preriempita,
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6.6 Precauzioni particolari per lo smaltimento e la manipolazione

Menveo deve essere preparato per la somministrazione ricostituendo 1z polvere (nel flaconcino) con la
soluzione (nella siringa preriempita).

I componenti del vageino devono essere ispezionati visivamente prima ¢ dopo la ricostituzione.

Togliere il cappuceio copriago dalla siringa ¢ attaccare un ago adatto per il prelievo (21G, 1 1/27).
Utilizzare I’intero contenuto della siringa (0,6 ml) per ricostitnire la polvere.

Capovolgere € agitare energicamente il flaconcino, quindi prelevare 0,5 ml di prodotto ricostituito. Si
tenga presente che & normale che una minima quantiti di liquido resti nel flaconeino dopo il prelievo
della dose.

Dopo la ricostituzione, il vaceino & una soluzione chiara, da incolore # giallo chiaro, priva di particelle
estrance visibill, Se si osserva la presenza di materzale particolato estraneo e/o la variazione
dell’aspetto fisico, scartare il vaccino.

Prima deﬂ’iniczione sostituire ’ago con uno idoneo alla sonministrazione de! vaccino (25G, 1),
Verificare che non siano presenti bolle d’aria nella siringa prima di iniettate il vaceina.

1l medicinale non wtilizzato e i rifiuti derivati da tale medicinale devono essere smaltiti in conformitd

alla normativa locale vigente.

= TITOLARE DELL'AUTORIZZAZIONE ALL'TMMISSIONE IN COMMERCIO
Novartis Vaccines and Diagnosties S.r.1

Via Fiorentina 1
53100 Siena, ltalia

8, NUMERIDELL’AUTORIZZAZIONE ALL’TMMISSIONE IN COMMERCIO

EU/1/10/614/001
139766011

9. DATA DELLA PRIMA AUTORIZZAZIONE / RINNOVO DELL'AUTORIZZAZIONE

15 matzo 2010

10. DATA DI REVISIONE DEL TESTO

27 Gennain 2011

Informazioni pif dettagliate su questo medicinale sono disponibili sul sito web dell®Agenzia Europea
dei Medicinali (EMA): http.//www.emg.guropa.eu
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