vDette leegemiddel er underlagt supplerende overvagning. Dermed kan nye sikkerhedsoplysninger
hurtigt tilvejebringes. Sundhedspersoner anmodes om at indberette alle formodede bivirkninger. Se i pkt.
4.8, hvordan bivirkninger indberettes.

1. LAGEMIDLETS NAVN

Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 (50 mikrogram/50 mikrogram)/ml injektionsvaeske, dispersion
Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 25 mikrogram/25 mikrogram injektionsveeske, dispersion
Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 25 mikrogram/25 mikrogram injektionsvaske, dispersion i

fyldt injektionssprajte

COVID-19 mRNA-vaccine (nukleosidmodificeret)

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSATNING

Tabel 1: Kvalitativ og kvantitativ sammensatning af Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1

Styrke

Beholder

Dosis (doser)

Sammensgatning pr. dosis

Spikevax bivalent
Original/Omicron BA.1

(50 mikrogram/50 mikrogram)/mi
injektionsvaeske, dispersion

Flerdosis
heetteglas a 2,5 ml
(bla flip-off-haette)

5 doser a 0,5 ml
eller 10 doser a
0,25 ml

Flerdosis
haetteglas a 5 ml
(bl flip-off-haette)

10 doser a 0,5 ml
eller 20 doser a
0,25 ml

En dosis (0,5 ml) indeholder
25 mikrogram elasomeran og
25 mikrogram imelasomeran,
en COVID-19 mRNA-vaccine
(indkapslet i lipid-
nanopartikler).

En dosis (0,25 ml) indeholder
12,5 mikrogram elasomeran og
12,5 mikrogram imelasomeran,
en COVID-19 mRNA-vaccine
(indkapslet i lipid-
nanopartikler).

Spikevax bivalent
Original/Omicron BA.1

25 mikrogram/25 mikrogram
injektionsvaeske, dispersion

Enkeltdosis
haetteglas a 0,5 ml
(bl flip-off-haette)

1 dosisa 0,5 mi

Kun til
engangsbrug

Spikevax bivalent
Original/Omicron BA.1

25 mikrogram/25 mikrogram
injektionsvaeske, dispersion i fyldt
sprajte

Fyldt
injektionssprajte

1 dosisa 0,5 ml

Kun til
engangsbrug

En dosis (0,5 ml) indeholder
25 mikrogram elasomeran og
25 mikrogram imelasomeran,
en COVID-19 mRNA-vaccine
(indkapslet i lipid-
nanopartikler).

Elasomeran er en enkeltstrenget, 5'-capped messenger-RNA (mRNA) fremstillet ved hjelp af en cellefri

in vitro-transkription fra de korresponderende DNA-skabeloner, der koder for det virale spike (S)-protein i
SARS-CoV-2 (original).

Imelasomeran er en enkeltstrenget, 5'-capped messenger-RNA (mRNA) fremstillet ved hjalp af en cellefri
in vitro-transkription fra de korresponderende DNA-skabeloner, der koder for det virale spike (S)-protein i
SARS-CoV-2 (Omicron BA.1).



Alle hjalpestoffer er anfart under pkt. 6.1.

3. LAGEMIDDELFORM

Injektionsveaeske, dispersion

Hvid til off-white dispersion (pH: 7,0 - 8,0)

4. KLINISKE OPLYSNINGER

4.1 Terapeutiske indikationer

Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 er indiceret til aktiv immunisering til forebyggelse af COVID-
19 forarsaget af SARS-CoV-2 hos personer pa 6 ar og derover, som tidligere har faet mindst et primeert
vaccinationsforlgb mod COVID-19 (se pkt. 4.2 0g 5.1).

Denne vaccine skal anvendes i overensstemmelse med officielle retningslinjer.

4.2  Dosering og administration

Dosering

Personer pa 12 ar og derover
Dosis for Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 er 0,5 ml administreret intramuskulaert

Bern pa 6 ar til og med 11 ar
Dosis for Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 er 0,25 ml administreret intramuskulart.

Der bgr vere et interval pa mindst 3 maneder mellem administration af Spikevax bivalent
Original/Omicron BA.1. og den sidste forudgaende dosis af en COVID-19-vaccine.

Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 er kun indiceret til personer, som tidligere har faet mindst et
primeert vaccinationsforlgb mod COVID-19.

Der henvises til produktresuméet for Spikevax 0,2 mg/ml injektionsvaeske, dispersion angaende detaljer
om det primere vaccinationsforlgb for personer i alderen 6 ar og derover.

Padiatrisk population
Sikkerhed og virkning af Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 hos bgrn under 6 ar er endnu ikke
klarlagt. Der foreligger ingen data.

/ldre
Der kraves ingen justering af dosis for &ldre personer pa >65 ar.

Administration
Vaccinen skal administreres intramuskuleert. Det foretrukne sted er overarmens deltamuskel.
Vaccinen ma ikke administreres intravaskulert, subkutant eller intradermalt.

Vaccinen ma ikke blandes med andre vacciner eller legemidler i den samme injektionsspraite.
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For sikkerhedsforanstaltninger, der skal tages for administration af vaccinen, se pkt. 4.4.

For instruktioner om optgning, handtering og bortskaffelse af vaccinen, se pkt. 6.6.

4.3 Kontraindikationer

Overfglsomhed over for det aktive stof eller over for et eller flere af hjelpestofferne anfart i pkt. 6.1.
4.4  Serlige advarsler og forsigtighedsregler vedrgrende brugen

Sporbarhed

For at forbedre sporbarheden af biologiske leegemidler skal det administrerede produkts navn og
batchnummer tydeligt registreres.

Overfglsomhed og anafylaksi

Der er observeret handelser med anafylaksi hos personer, der fik Spikevax (original). Relevant medicinsk
behandling og overvagning skal altid veere til umiddelbar radighed i tilfeelde af en anafylaktisk reaktion
efter administration af vaccinen.

Der anbefales ngje overvagning i mindst 15 minutter efter vaccination. Efterfalgende doser af Spikevax
bivalent Original/Omicron BA.1 bar ikke gives til personer, som har oplevet anafylaksi i forbindelse med
den forudgaende dosis af Spikevax (original).

Myokarditis og perikarditis

Der er en gget risiko for myokarditis og perikarditis efter vaccination med Spikevax (original).

Disse sygdomme kan udvikle sig inden for fa dage efter vaccinationen og er primeert forekommet inden
for 14 dage efter vaccinationen. De er observeret oftest efter den anden dosis sammenlignet med farste
dosis, og oftest hos drenge og yngre mand (se pkt. 4.8). Risikoprofilen synes at veere sammenlignelig for
anden og tredje dosis.

De foreliggende data tyder pa, at myokarditis og perikarditis efter vaccination ikke adskiller sig fra
myokarditis eller perikarditis generelt.

Sundhedspersoner skal veere opmarksomme pa tegn og symptomer pa myokarditis og perikarditis. De
vaccinerede skal instrueres i straks at sgge leege, hvis de udvikler symptomer, der tyder pa myokarditis
eller perikarditis, sasom (akutte og vedvarende) brystsmerter, andengd eller hjertebanken efter
vaccination.

Sundhedspersoner bar radfare sig med vejledning og/eller specialister ved diagnosticering og behandling
af denne lidelse.

Angstrelaterede reaktioner

Angstrelaterede reaktioner, herunder vasovagale reaktioner (synkope), hyperventilering eller
stressrelaterede reaktioner, kan forekomme i forbindelse med vaccination som en psykogen reaktion pa
injektion med en kanyle. Det er vigtigt, at der er truffet forholdsregler for at undga besvimelsesskade.

Samtidig sygdom




Vaccination skal udskydes hos personer, der lider af akut, sveer febril sygdom eller akut infektion.
Vaccinationen bgr ikke forsinkes pa grund af tilstedeverelse af en mindre infektion og/eller let feber.

Thrombocytopeni og koagulationsforstyrrelser

Som for andre intramuskulare injektioner skal vaccinen gives med forsigtighed hos personer, som far
antikoagulationsbehandling eller som har thrombocytopeni eller en hvilken som helst
koagulationsforstyrrelse (f.eks. haemofili), da der kan opsta blgdning eller bla merker efter en
intramuskulaer administration hos disse personer.

Opblussen af kapillerlekagesyndrom

Der er indberettet enkelte tilfaelde af opblussen af kapilleerleekagesyndrom i de farste dage efter
vaccination med Spikevax (original). Sundhedspersoner bar vaere opmarksomme pé tegn og symptomer
pa kapillerleekagesyndrom for straks at kunne opdage og behandle tilstanden. Hos personer med
kapillerleekagesyndrom i anamnesen bgr planlaegning af vaccination ske i samarbejde med relevante
leegelige sagkyndige.

Immunkompromitterede personer

Virkning og sikkerhed af Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 er ikke blevet vurderet hos
immunkompromitterede personer, herunder personer i immunsupprimerende behandling. Virkningen af
Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 kan veere lavere hos immunkompromitterede personer.

Beskyttelsesvarighed

Beskyttelsesvarigheden, som vaccinen giver, er ukendt, da dette stadig er i faerd med at blive fastslaet af
igangvaerende kliniske studier.

Begransninger i vaccinens virkning

Som for alle vacciner vil vaccination med Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 muligvis ikke
beskytte alle vaccinemodtagere.

Hjzlpestoffer, som behandleren skal veere opmarksom pé

Natrium
Denne vaccine indeholder mindre end 1 mmol (23 mg) natrium, dvs. den er i det vaesentlige natriumfri.

4.5 Interaktion med andre leegemidler og andre former for interaktion

Der er ikke udfgrt interaktionsstudier.

Samtidig administration af Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 og andre vacciner er ikke undersggt.
4.6 Fertilitet, graviditet og amning

Graviditet

Der foreligger endnu ingen data om brug af Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 under graviditet.



En stor mangde observationsdata fra gravide kvinder vaccineret med Spikevax (original) i lgbet af andet
og tredje trimester har imidlertid ikke vist en stigning i ugnskede graviditetsudfald. Selvom der aktuelt er
begraensede data fra graviditetsudfald efter vaccination i lgbet af det fgrste trimester, er der ikke blevet
observeret en gget risiko for spontan abort. Der er begranset erfaring med anvendelse af Spikevax til
gravide kvinder. Dyreforsgg indikerer hverken direkte eller indirekte skadelige virkninger, hvad angar
graviditet, embryonal/fatal udvikling, fadsel eller postnatal udvikling (se pkt. 5.3). Da forskellene mellem
produkterne er begranset til spikeproteinsekvensen, og der ikke er klinisk meningsfyldte forskelle
angaende reaktogenicitet, kan Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 anvendes under graviditet.

Amning

Der foreligger endnu ingen data om brug af Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 under amning.
Der forventes imidlertid ingen pavirkning af nyfadte/spadbarn, ammet af madre i behandling med
vaccinen, da den systemiske eksponering er ubetydelig. Observationsdata fra kvinder, der ammede efter
vaccinationen med Spikevax (original), har ikke vist en risiko for bivirkninger hos ammede
nyfadte/spaedbarn. Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 kan anvendes under amning.

Fertilitet

Dyreforsgg indikerer hverken direkte eller indirekte skadelige virkninger hvad angar
reproduktionstoksicitet (se pkt. 5.3).

4.7  Virkning pa evnen til at fare motorkeretgj og betjene maskiner

Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 pavirker ikke eller kun i ubetydelig grad evnen til at fare
motorkaretgj og betjene maskiner. Dog kan nogle af de virkninger, der er navnt under pkt. 4.8,
midlertidigt pavirke evnen til at fare motorkgretgj og betjene maskiner.

4.8 Bivirkninger

Sammenfatning af sikkerhedsprofilen

Voksne

Sikkerheden af Spikevax (original) er evalueret i et igangveerende randomiseret, placebokontrolleret,
observatgrblindet klinisk fase 3-studie udfart i USA med 30 351 deltagere i alderen 18 ar og @ldre, som
har modtaget mindst én dosis Spikevax (original) (n=15 185) eller placebo (n=15 166) (NCT04470427).
Pa vaccinationstidspunktet var populationens gennemsnitsalder 52 ar (interval: 18-95); 22 831 (75,2 %) af
deltagerne var 18 til 64 ar, og 7 520 (24,8 %) af deltagerne var 65 ar og aldre.

De hyppigst rapporterede bivirkninger var smerter pa injektionsstedet (92 %), treethed (70 %), hovedpine
(64,7 %), myalgi (61,5 %), artralgi (46,4 %), kulderystelser (45,4 %), kvalme/opkastning (23 %), aksillzer
havelse/gmhed (19,8 %), feber (15,5 %), haevelse pa injektionsstedet (14,7 %) og redme (10 %).
Bivirkningerne var for det meste af let til moderat intensitet og forsvandt inden for nogle fa dage efter
vaccination. En lidt lavere frekvens af reaktogenicitetshaendelser var forbundet med hgjere alder.

Generelt var der en hgjere forekomst af visse bivirkninger hos yngre aldersgrupper: forekomsten af
aksilleer haevelse/gmhed, treethed, hovedpine, myalgi, artralgi, kulderystelser, kvalme/opkastning og feber
var hgjere hos voksne i alderen 18 til <65 ar end hos personer i alderen 65 ar og derover. Lokale og
systemiske bivirkninger blev rapporteret hyppigere efter anden dosis end efter farste dosis.

Unge pa 12 til 17 ar



Sikkerhedsdata for Spikevax (original) hos unge blev indsamlet i et igangvaerende randomiseret,
placebokontrolleret, observatarblindet klinisk fase 2/3-studie med flere dele udfart i USA. Den farste del
af studiet involverede 3 726 deltagere i alderen 12-17 ar, som har modtaget mindst én dosis Spikevax
(original) (n=2 486) eller placebo (n=1 240) (NCT04649151). Demografiske karaktertreek var tilsvarende
hos deltagere, som fik Spikevax (original), og deltagere, som fik placebo.

De hyppigst rapporterede bivirkninger hos unge pa 12 til 17 ar var smerter pa injektionsstedet (97 %),
hovedpine (78 %), traethed (75 %), myalgi (5 %), kulderystelser (49 %), aksilleer haevelse/amhed (35 %),
artralgi (35 %), kvalme/opkastning (29 %), haevelse pa injektionsstedet (28 %), erytem pa injektionsstedet
(26 %) og feber (14 %).

Dette studie blev omstillet til et dbent fase 2/3-studie, hvor 1 346 deltagere i alderen 12 ar til 17 ar fik en
boosterdosis af Spikevax mindst 5 maneder efter den anden dosis af den primare serie. Ingen yderligere
bivirkninger blev identificeret i den abne del af undersggelsen.

Bern i alderen 6 ar til og med 11 ar

Sikkerhedsdata for Spikevax (original) til barn blev indsamlet i et igangvaerende fase 2/3 todels,
randomiseret, observatgrblindet klinisk studie, der bliver udfert i USA og Canada (NCT04796896). Del 1
er en ikke-blindet fase af studiet for sikkerhed, dosisudvalgelse og immunogenicitet, og omfatter

380 deltagere i alderen 6 ar til og med 11 ar, der far mindst 1 dosis (0,25 ml) Spikevax (original). Del 2 er
den placebokontrollerede fase med henblik pa sikkerhed, og omfatter 4 016 deltagere i alderen 6 ar til og
med 11 ar, der far mindst én dosis (0,25 ml) Spikevax (original) (n=3 012) eller placebo (n=1 004). Ingen
af deltagerne i Del 1 deltager i Del 2. Demografiske karaktertreek var tilsvarende hos deltagere, som fik
Spikevax (original), og deltagere, som fik placebo.

De hyppigste bivirkninger hos deltagere i alderen 6 ar til og med 11 ar efter administration af det primere
behandlingsforlgb (i del 2) var smerter pa injektionsstedet (98,4 %), treethed (73,1 %), hovedpine

(62,1 %), myalgi (35,3 %), kulderystelser (34,6 %), kvalme/opkastning (29,3 %), aksilleer heevelse/emhed
(27,0 %), feber (25,7 %), erytem pa injektionsstedet (24,0 %), haevelse pa injektionsstedet (22,3 %) og
artralgi (21,3 %).

Studieprotokollen blev &ndret til at omfatte en aben boosterdosisfase, der omfattede 1 294 deltagere i
alderen 6 ar til 11 ar, som fik en boosterdosis af Spikevax mindst 6 maneder efter den anden dosis af den
primeere serie. Ingen yderligere bivirkninger blev identificeret i den abne del af undersggelsen.

Bern i alderen 6 maneder til og med 5 ar

Et igangvaerende randomiseret placebo-kontrolleret, observatgr-blindet fase 2/3-studie til evaluering af
sikkerheden, tolerabiliteten, reaktogeniciteten og virkningen af Spikevax (Original) blev udfert i USA og
Canada. Dette studie involverede 10 390 deltagere i alderen 6 maneder til 11 ar, som fik mindst én dosis
Spikevax (n=7 798) eller placebo (n=2 592).

Studiet indrullerede bgrn i 3 aldersgrupper: 6 ar til 11 ar; 2 ar til 5 ar; og 6 maneder til 23 maneder. Dette
padiatriske studie involverede 6 388 deltagere i alderen 6 maneder til 5 ar, som fik mindst én dosis
Spikevax (Original) (n=4 791) eller placebo (n=1 597). Demografiske karakteristika var ens blandt
deltagere, der fik Spikevax (Original), og dem, der fik placebo.

| dette kliniske studie var bivirkningerne hos deltagere i alderen 6 maneder til 23 maneder efter
administration af den primeere serie irritabilitet/grad (81,5 %), smerter pa injektionsstedet (56,2 %),
treethed (51,1 %), appetitlashed (45,7 %), feber (21,8 %), haevelse pa injektionsstedet (18,4 %), erytem pa
injektionsstedet (17,9 %) og aksilleer haevelse/gmhed (12,2 %).

Bivirkningerne hos deltagere i alderen 24 til 36 maneder efter administration af den primeere serie var
smerter pa injektionsstedet (76,8 %), irritabilitet/grad (71,0 %), treethed (49,7 %), tab af appetit (42,4 %),
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feber (26,1 %), erytem pa injektionsstedet (17,9 %), haevelse pa injektionsstedet (15,7 %) og aksiller
heaevelse/gmhed (11,5 %).

Bivirkningerne hos deltagere i alderen 37 maneder til 5 ar efter administration af den primaere serie var
smerter pa injektionsstedet (83,8 %), traethed (61,9 %), hovedpine (22,9 %), myalgi (22,1 %), feber

(20,9 %), kulderystelser (16,8 %), kvalme/opkastning (15,2 %), aksilleer haevelse/gmhed (14,3 %), artralgi
(12,8 %), erytem pa injektionsstedet (9,5 %) og havelse pa injektionsstedet (8,2 %).

Tabel over bivirkninger

Sikkerhedsprofilen vist nedenfor er baseret pa data, der blev genereret i et flere placebokontrollerede
kliniske studier:

- 30 351 voksne >18 ar

- 3726 unge i alderen 12 til 17 ar

- 4 002 bgrn i alderen 6 til og med 11 ar

- 6 388 barn i alderen 6 maneder til og med 5 ar

- og erfaring efter markedsfering.

Bivirkningerne er angivet i henhold til falgende hyppighedskonvention:

Meget almindelig (>1/10)

Almindelig (>1/100 til <1/10)

Ikke almindelig (>=1/1 000 til <1/100)

Sjeelden (>1/10 000 til <1/1 000)

Meget sjelden (<1/10 000)

Ikke kendt (kan ikke estimeres ud fra forhandenvarende data)

Inden for hver hyppighedsgruppe er bivirkningerne anfart efter aftagende svaerhedsgrad (tabel 2).

Tabel 2: Bivirkninger fra kliniske studier med Spikevax (original) og erfaring efter godkendelse hos
bgrn og personer i alderen 6 maneder eller &ldre

MedDRA systemorganklasse Hyppighed Bivirkning(er)
Blod og lymfesystem Meget almindelig Lymfadenopati*
Immunsystemet Ikke kendt IAnafylaksi
Overfglsomhed
Metabolisme og erngring Meget almindelig Nedsat appetitf
Psykiske forstyrrelser Meget almindelig Irritabilitet/grady
Nervesystemet Meget almindelig Hovedpine
[Treethedt
Ikke almindelig Svimmelhed
Sjeelden IAkut perifer ansigtslammelse
Hypozstesi
Parastesi
Hjerte Meget sjeeldne Myokarditis
Perikarditis
Mave-tarm-kanalen Meget almindelig Kvalme/opkastning
Almindelig Diarré
Ikke almindelig Abdominalsmerter §
Hud og subkutane veev Almindelig Udslet
Ikke almindelig Urticariaf
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Ikke kendt Erythema multiforme

Knogler, led, muskler og bindevaev [Meget almindelig Myalgi
Artralgi
Det reproduktive system og Ikke kendt Kraftig menstruationsblgdning#
mammae
Almene symptomer og reaktioner |Meget almindelig Smerter pa injektionsstedet
pa administrationsstedet Treethed
Kulderystelser
Pyreksi

Havelse pa injektionsstedet
Erytem pa injektionsstedet
Almindelig Urticaria pa injektionsstedet
Udslet pa injektionsstedet
Forsinket reaktion pa
injektionsstedet#

Ikke almindelig Pruritus pa injektionsstedet
Sjeelden Hevelse i ansigtet®
Ikke kendt Omfattende havelse af den

\vaccinerede ekstremitet
*Lymfadenopati blev registreret som aksilleer lymfadenopati i samme side som injektionsstedet. Andre lymfeknuder (f.eks.
cervikale, supraklavikulzere) var i nogle tilfzelde pavirket.

+ Set i den paediatriske population (6 maneder til og med 5 ar)

1 I lgbet af hele sikkerhedsopfalgningsperioden blev akut perifer ansigtslammelse (eller parese) rapporteret af tre deltagere i
gruppen, som fik Spikevax (original), og en deltager i placebogruppen. Indtreeden hos deltagere i vaccinegruppen var 22 dage,
28 dage og 32 dage efter den anden dosis.

§ Der blev observeret abdominalsmerter hos den peediatriske population (6 til 11 &r): 0,2 % i Spikevax-(original)-gruppen og 0 %
i placebogruppen.

1 Urticaria er blevet observeret akut (inden for fa dage efter vaccinationen) eller senere (op til cirka to uger efter vaccinationen)
#De fleste tilfeelde syntes at veere af ikke alvorlig og midlertidig karakter.

& Mediantiden til debut var 9 dage efter den farste injektion og 11 dage efter den anden injektion. Medianvarigheden var 4 dage
efter den forste injektion og 4 dage efter den anden injektion.

¥ Der var to alvorlige bivirkninger med ansigtshavelse hos vaccinemodtagere med injektion af dermatologiske fillers i
anamnesen. Havelsen indtraf henholdsvis pa dag 1 og dag 3 i forhold til vaccinationsdatoen.

Reaktogeniciteten og sikkerhedsprofilen hos 343 forsggspersoner, der fik Spikevax (original) og var
seropositive for SARS-CoV-2 ved baseline, var sammenlignelig med reaktogeniciteten og
sikkerhedsprofilen hos forsggspersoner, der var seronegative for SARS-CoV-2 ved baseline.

Voksne (boosterdosis)

Sikkerheden, reaktogeniciteten og immunogeniciteten af en boosterdosis af Spikevax (original) evalueres i
et igangveaerende fase 2, randomiseret, observatarblindet, placebokontrolleret, dosisbekraftende studie med
deltagere i alderen 18 ar og derover (NCT04405076). | dette studie fik 198 deltagere to doser (0,5 ml,

100 mikrogram med 1 maneds mellemrum) af Spikevax-(original)-vaccinens primare serie. | en ikke-
blindet fase af dette studie fik 167 af disse deltagere en enkelt boosterdosis (0,25 ml, 50 mikrogram)
mindst 6 maneder efter at have faet den anden dosis af den primere serie. Den gnskede bivirkningsprofil
for boosterdosen (0,25 ml, 50 mikrogram) svarede til profilen efter den anden dosis i den primeere serie.

Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 (boosterdosis)

Sikkerheden, reaktogeniciteten og immunogeniciteten af en boosterdosis af Spikevax bivalent
Original/Omicron BA.1. evalueres i et igangverende fase 2/3, ikke-blindet studie med deltagere i alderen
18 ar og derover (MRNA-1273-P205). | dette studie fik 437 deltagere en boosterdosis pa 50 mikrogram
Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 og 377 deltagere fik en boosterdosis pa 50 mikrogram af
Spikevax (original).



Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 havde en reaktogenicitetsprofil, der lignede den for Spikevax-
(original)-booster, administreret som en sekundaer boosterdosis. Hyppigheden for bivirkninger efter
immunisering med Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 lignede ligeledes eller var mindre i forhold
til en farste boosterdosis med Spikevax (original) (50 mikrogram) og i forhold til anden dosis af Spikevax
(original) i den primaere serie (100 mikrogram). Der blev ikke identificeret nye sikkerhedssignaler.

Beskrivelse af udvalgte bivirkninger

Myokarditis

Den ggede risiko for myokarditis efter vaccination med Spikevax (original) er stgrst hos drenge og yngre
mand (se pkt. 4.4).

Den ggede risiko hos drenge og yngre meend efter den anden dosis af Spikevax (original) er vurderet i to
store europziske farmakoepidemiologiske studier. Det ene studie viste, at der i en periode pa 7 dage efter
den anden dosis var ca. 1,316 (95 % K1 1,299-1,333) ekstra tilfeelde af myokarditis hos 12-29-arige drenge
og maend pr. 10.000 sammenholdt med ikke-eksponerede personer. | det andet studie var der i en periode
pa 28 dage efter den anden dosis 1,88 (95 % KI 0,956-2,804) ekstra tilfelde af myokarditis hos 16-24-
arige drenge og meand pr. 10.000 sammenholdt med ikke-eksponerede personer.

Indberetning af formodede bivirkninger

Nar lzegemidlet er godkendt, er indberetning af formodede bivirkninger vigtig. Det muligger lgbende
overvagning af benefit/risk-forholdet for leegemidlet. Sundhedspersoner anmodes om at indberette alle
formodede bivirkninger via det nationale rapporteringssystem anfart og inkludere batch-/lotnummer, hvis
det er tilgeengeligt.

Laegemiddelstyrelsen

Axel Heides Gade 1

DK-2300 Kgbenhavn S

Websted: www.meldenbivirkning.dk

4.9 Overdosering

I tilfelde af overdosering anbefales overvagning af vitale funktioner og eventuelt symptombehandling.

5. FARMAKOLOGISKE EGENSKABER
5.1 Farmakodynamiske egenskaber
Farmakoterapeutisk klassifikation: Vacciner, andre virale vacciner, ATC-kode: J07BX03

Virkningsmekanisme

Spikevax (elasomeran) og Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 (elasomeran/imelasomeran)
indeholder begge MRNA indkapslet i lipidnanopartikler. mMRNA’et koder for fuldleengde-SARS-CoV-2-
spike-proteinet, som er modificeret med 2 prolinsubstitutioner inden for heptad-repeat-1-domenet (S-2P)
med henblik pa at stabilisere spike-proteinet i en prafusionskonformation. Efter intramuskulzr injektion
optages lipidnanopartikler af celler pa injektionsstedet og de draenende lymfeknuder, hvorved mRNA.-
sekvensen effektivt overfares til celler til translation til viralt protein. Det overfgrte mRNA traenger ikke
ind i cellekernen eller interagerer med genomet. Det er ikke-replikerende og udtrykkes forbigaende
hovedsageligt af dendritiske celler og subkapsulere sinusmakrofager. Det udtrykte, membranbundne
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spike-protein pa SARS-CoV-2 genkendes dernast af immunceller som et fremmed antigen. Dette udlgser
bade T-celle- og B-cellerespons med henblik pa at generere neutraliserende immunstoffer, som kan
bidrage til beskyttelse mod COVID-109.

Klinisk virkning

Immunogenicitet hos voksne — efter Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 boosterdosis

(0,5 ml,25 mikrogram/25 mikrogram)

Sikkerheden, reaktogeniciteten og immunogeniciteten af en boosterdosis af Spikevax bivalent
Original/Omicron BA.1. evalueres i et igangveerende fase 2/3, ikke-blindet studie med deltagere i alderen
18 ar og derover (MRNA-1273-P205). | dette studie fik 437 deltagere en boosterdosis pa 50 mikrogram
Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 og 377 deltagere fik en boosterdosis pa 50 mikrogram af
Spikevax (original).

| Studiet P205, del G, blev sikkerhed reaktogenicitet og immunogenicitet for Spikevax bivalent
Original/Omicron BA.1 evalueret ved administration som anden boosterdosis til voksne, som tidligere
havde faet 2 doser Spikevax (original) (100 mikrogram) som en primar serie og en boosterdosis med
Spikevax (original (50 mikrogram) mindst 3 maneder for inklusion. I P205, del F, fik studiedeltagerne
Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 (25 mikrogram/25 mikrogram) som en anden boosterdosis og
del G-gruppen fungerer i studiet som en ikke-samtidig sammenligningsgruppe til Spikevax bivalent
Original/Omicron BA.1-gruppen.

| dette studie var den primare immunogenicitetsanalyse baseret pa det primare immunogenicitetssat, som
inkluderer deltagere uden tegn pa SARS-CoV-2-infektion ved baseline (pre-booster). | den primeere
analyse var det oprindelige SARS-CoV-2 estimerede neutraliserende antistof geometrisk middeltiter
(GMT) og tilsvarende 95 % KI 6 422,3 (5 990,1; 6 885,7) og 5 286,6 (4 887,1; 5 718,9) 28 dage efter
henholdsvis Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 og Spikevax (original) boosterdoser. Disse
GMT er repraesenterer forholdet mellem respons pa Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 versus
Spikevax (original) mod den oprindelige SARS-CoV-2 (D614G) stamme. GMR (97,5 % KI) var 1,22
(1,08; 1,37) og opfyldte det forud specificerede kriterium for ikke-inferioritet (nedre greense af 97,5 % Ki
>0,67).

De estimerede neutraliserende antistof-GMT er pa dag 29 mod Omicron BA.1 var 2 479,9 (2 264,5;
2715,8) 0g 1421,2 (1 283,0; 1 574,4) i henholdsvis Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1- og
Spikevax (original) booster-grupper, og GMR (CI) 5 % (KI). 1,75 (1,49; 2,04), hvilket opfyldte det forud
specificerede overlegenhedskriterium (nedre graense for Kl >1).

Klinisk virkning hos voksne

Voksenstudiet var et randomiseret, placebokontrolleret, observatgr-blindet klinisk fase 3-studie
(NCT04470427), som udelukkede personer, som var immunsveakkede eller havde faet immunsuppressive
stoffer inden for 6 maneder samt personer, som var gravide eller med en kendt anamnese med SARS-
CoV-2-infektion. Deltagere med stabil HIV-sygdom blev ikke udelukket. Influenzavacciner kunne
administreres 14 dage far eller 14 dage efter en hvilken som helst dosis Spikevax (original). Deltagerne
blev ogsa bedt om at vaere opmarksomme pa et minimumsinterval pa 3 maneder efter modtagelse af blod-
Iplasmaprodukter eller immunglobuliner far indtreeden i studiet med henblik pa at modtage enten placebo
eller Spikevax (original).

I alt 30 351 forsggspersoner blev fulgt i en mediantid pa 92 dage (interval: 1-122) for udvikling af
COVID-19-sygdom.

Den primeere population til virkningsanalyse (kaldet pr. protokolset eller PPS) omfattede

28 207 forsggspersoner, som fik enten Spikevax (original) (n=14 134) eller placebo (n=14 073) og havde
en negativ SARS-CoV-2-status ved baseline. PPS-studiepopulationen omfattede 47,4 % kvinder, 52,6 %
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mand, 79,5 % hvide, 9,7 % afroamerikanere, 4,6 % asiater og 6,2 % andre. 19,7 % af deltagerne var
identificeret som spanskamerikanere eller latinamerikanere. Forsggspersonernes medianalder var 53 ar
(interval 18-94). Et doseringsvindue pa -7 til +14 dage til administration af den anden dosis (planlagt til
dag 29) var tilladt for inklusion i PPS’et. 98 % af vaccinemodtagerne fik den anden dosis 25 dage til

35 dage efter dosis 1 (svarende til -3 til +7 dage omkring intervallet pa 28 dage).

COVID-19-tilfeelde blev bekraeftet ved Reverse Transcriptase Polymerase Chain Reaction (RT PCR) og
af en klinisk bedgmmelseskomité. VVaccinens generelle virkning iht. aldersgrupper er vist i tabel 3.

Tabel 3: Vaccine virkningsanalyse: bekraftet COVID-19* uanset sveerhedsgrad, startende 14 dage
efter 2. dosis — pr. protokolsat

Spikevax (original) Placebo
Alders- Forsrags—COVID' Forekomst af Forsags—COVID' Forekomst af %
gruppe 19- 19- L
(&r) PErsoner ..« ide COVID-19 Pr.[PErSONer| c..c 1 4e COVID-19 pr. vaccinevirkning
N n 1000 personar| N N 1 000 personar (95 % KlI)*
Samlet 14134 11 3,328 14073 | 185 56,510 94,1
(>18) (89,3; 96,8)**
18 til <65 | 10551 7 2,875 10521 | 156 64,625 95,6
(90,6; 97,9)
>65 3583 4 4,595 3552 29 33,728 86,4 (61,4;
95,2)
>65 til <75| 2953 4 5,586 2 864 22 31,744 82,4 % (48,9;
93,9)
>75 630 0 0 688 7 41,968 100 %
(NE; 100)

# COVID-19: symptomatisk COVID-19 kraevende et positivt RT-PCR-resultat og mindst 2 systemiske symptomer
eller 1 luftvejssymptom. Tilfeelde startende 14 dage efter den 2. dosis.

*Vaccinevirkning og 95 % konfidensinterval (KI) fra den stratificerede Cox proportional hazard model

** Kl ikke justeret for multiplicitet. Multiplicitetsjusterede statistiske analyser blev gennemfart i en intermediser
analyse baseret pa faerre COVID-19-tilfelde, ikke rapporteret her.

Blandt alle forsagspersoner i PPS’et blev der ikke rapporteret nogen tilfelde af sveer COVID-19-sygdom i
vaccinegruppen sammenlignet med 30 ud af 185 (16 %) tilfeelde rapporteret i placebogruppen. Af de

30 deltagere med sveer sygdom blev 9 indlagt, hvoraf 2 blev indlagt pa en intensivafdeling. De fleste af de
gvrige svere tilfeelde opfyldte kun kriteriet for oxygenmeetning (SpO2) for sveer sygdom (<93 % ved
omgivende luft).

Vaccinevirkningen af Spikevax (original) til forebyggelse af COVID-19, uanset tidligere SARS-CoV-2-
infektion (bestemt ved serologi og swab-prgvetest i naeesesvalget ved baseline) fra 14 dage efter 2. dosis
var 93,6 % (95 % konfidensinterval 88,6 %; 96,5 %).

Endvidere viste undergruppeanalyser af det primare virkningsendepunkt lignende
virkningspunktestimater pa tveers af kan, etniske grupper og deltagere med medicinske komorbiditeter
forbundet med hgj risiko for sveer COVID-19.

Immunogenicitet hos voksne - efter boosterdosis (0,25 ml, 50 mikrogram)

Sikkerheden, reaktogeniciteten og immunogeniciteten af en boosterdosis af Spikevax evalueres i et
igangveerende fase 2, randomiseret, observatgrblindet, placebokontrolleret, dosisbekreeftende forseg med
deltagere pa 18 ar og derover (NCT04405076). | dette forsgg modtog 198 deltagere to doser (0,5 ml, 100
mikrogram med 1 maneds mellemrum) af Spikevax-vaccinen som primer serie. | en ikke-blindet fase
modtog 149 af disse deltagere (per protokolset) en enkelt boosterdosis (0,25 ml, 50 mikrogram) mindst 6
maneder efter at have modtaget den anden dosis i den primere serie. En enkelt boosterdosis (0,25 ml,
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50 mikrogram) viste sig at resultere i en geometrisk gennemsnitlig foldstigning (GMFR) péa 12,99 (95 %
KI: 11,04, 15,29) i neutraliserende antistoffer fra far booster sammenlignet med 28 dage efter
boosterdosis. GMFR i neutraliserende antistoffer var 1,53 (95 % KIl: 1,32, 1,77) ved sammenligning 28
dage efter dosis 2 (primeer serie) med 28 dage efter boosterdosis.

Immunogenicitet af en boosterdosis efter primer vaccination med en anden godkendt COVID-19-vaccine
hos voksne

Sikkerheden og immunogeniciteten af en heterolog booster af Spikevax blev evalueret i et investigator-
pabegyndt studie med 154 deltagere. Minimumsintervallet mellem den primeere serie med en
vektor-baseret eller RNA-baseret COVID-19-vaccine og boosterinjektion med Spikevax var 12 uger
(interval: 12 uger til 20,9 uger). Dosis anvendt til boost i dette studie var 100 mikrogram. Neutraliserende
antistoftitre, malt ved hjalp af en pseudovirus neutraliseringsanalyse, blev vurderet pa dag 1 inden
administrationen, og pa dag 15 og dag 29 efter boosterdosen. Der blev vist et boosterrespons, uanset
primaer vaccination.

Der foreligger kun kortvarige immunogenicitetsdata. Langvarig beskyttelse og immunologisk
hukommelse er aktuelt ukendt.

Sikkerhed og immunogenicitet af 7 COVID-19-vacciner som en tredje dosis (booster) i Storbritannien
COV-BOOST er et randomiseret, investigator pabegyndt fase 2-multicenterstudie af den tredje dosis
(boostervaccination) mod COVID-19 med en undergruppe, hvor der undersgges detaljeret immunologi.
Deltagerne var voksne i alderen 30 ar eller derover, med et godt fysisk helbred (lette til moderate
velkontrollerede komorbiditeter var tilladt), som havde faet to doser af enten Pfizer—BioNTech eller
Oxford-AstraZeneca (ferste dosis i december 2020, januar 2021 eller februar 2021), og hvor der var gaet
mindst 84 dage efter den anden dosis pa inklusionstidspunktet. Spikevax boostede antistofresponset og det
neutraliserende respons og var veltolereret uanset den primere serie. Dosis anvendt til boost i dette studie
var 100 mikrogram. Neutraliserende antistoftitre, malt ved hjelp af en pseudovirus neutraliseringsanalyse,
blev vurderet pa dag 28 efter boosterdosen.

Neutraliserende antistoffer for og efter boost mod B.1.617.2 (Delta)-varianten hos voksne

Resultater af pseudovirus neutraliseringsanalysen (PsVNA) mod B.1.617.2 (Delta)-varianten bestemt far
booster og pa dag 29 efter booster viste, at administration af en boosterdosis af Spikevax (0,25 ml,

50 mikrogram) hos voksne inducerede en 17 gange stigning i antallet af neutraliserende antistoffer mod
Delta-varianten, sammenlignet med niveauer fgr booster (GMFR=17,28; 95 % KI: 14,38; 20,77, n=295).

Klinisk virkning hos unge i alderen 12 til 17 ar

Studiet hos unge er et igangvarende, randomiseret, placebokontrolleret, observatar-blindet klinisk fase
2/3-studie (NCT04649151) med det formal at evaluere sikkerheden, reaktogeniciteten og virkningen af
Spikevax hos unge i alderen 12 til 17 ar. Personer med en kendt anamnese med SARS-CoV-2-infektion
blev udelukket fra studiet. I alt 3 732 deltagere blev randomiseret i et forhold pa 2:1 til at fa 2 doser
Spikevax eller saltvandsplacebo med én maneds mellemrum.

En sekundeer virkningsanalyse blev udfert hos 3 181 deltagere med en negativ SARS-CoV-2-status ved
baseline i studiets per protocol set, som fik 2 doser af enten Spikevax (n=2 139) eller placebo (n=1 042).
Der var ingen betydelige forskelle i demografi eller forudeksisterende helbredstilstande blandt deltagere,
som fik Spikevax, og deltagere, som fik placebo.

COVID-19 var defineret som symptomatisk COVID-19, der kraevede et positivt RT-PCR-resultat og
mindst 2 systemiske symptomer eller 1 luftvejssymptom. Tilfelde startende 14 dage efter den 2. dosis.

Der var ingen symptomatiske COVID-19 tilfeelde i Spikevax-gruppen og 4 symptomatiske COVID-19
tilfeelde i placebogruppen.
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Immunogenicitet hos unge i alderen 12 til 17 ar — efter Spikevax primarvaccination

En noninferioritetsanalyse til evaluering af SARS-CoV-2 50 % neutraliserende titre og forekomsten af
seroresponsrater 28 dage efter den 2. dosis blev udfgrt i pr.-protokol immunogenicitetsundergruppen af
unge i alderen 12 til 17 &r (n=340) i studiet med unge og hos deltagere i alderen 18 til 25 ar (n=296) i
voksenstudiet. Forsggspersoner havde ingen immunologisk eller virologisk evidens pa tidligere SARS-
CoV-2-infektion ved baseline. Serokonverteringsfaktoren (GMR) for de neutraliserende antistoftitre hos
unge i alderen 12 til 17 ar sammenlignet med voksne i alderen 18 til 25 ar var 1,08 (95 % KI: 0,94; 1,24).
Forskellen i forekomsten af seroresponsrater var 0,2 % (95 % KI: -1,8; 2,4). Noninferioritetskriterier
(nedre graense af 95 % Kl for GMR > 0,67 og nedre greense af 95 % KI af forskellen i forekomsten af
seroresponsrater > -10 %) var opfyldt.

Immunogenicitet hos unge i alderen 12 til 17 ar — efter Spikevax (original) boostervaccination

Det primere immunogenicitetsmal for boosterfasen i dette studie var at udlede virkning af boosterdosis
hos deltagere i alderen 12 ar til og med 17 &r ved at sammenligne post-booster-immunresponser (dag 29)
med dem opnaet efter dosis 2 i den primzre serie (dag 57) hos unge voksne (18 ar til 25 ar) i
voksenstudiet. Virkningen af 50 mikrogram Spikevax boosterdosis udledes, hvis immunresponser efter
boosterdosis (NnAb geometrisk gennemsnitskoncentration [GMC] og seroresponsrate [SRR]) opfylder
forudspecificerede noninferioritetskriterier (for bade GMC og SRR) sammenlignet med dem, der er malt
efter fuldfgrelse af 100 mikrogram Spikevax primere serie blandt en undergruppe af unge voksne (18 ar
til 25 ar) i det pivotale effektstudie for voksne.

I en aben fase af dette studie modtog deltagere i alderen 12 ar til og med 17 ar en enkelt boosterdosis
mindst 5 maneder efter afslutningen af den primere serie (to doser med 1 maneds mellemrum). Den
primeare immunogenicitetsanalysepopulation inkluderede 257 deltagere, som fik en boosterdosis i dette
studie, og en tilfeldig undergruppe af 295 deltagere fra undersggelsen af unge voksne (alder >18 til <25
ar), som tidligere gennemfarte en primar vaccinationsserie pa to doser med 1 maneds mellemrum med
Spikevax. Begge grupper af deltagere inkluderet i analysepopulationen havde ingen serologisk eller
virologisk evidens for SARS CoV 2-infektion fgr henholdsvis den farste dosis i den primere serie eller for
boosterdosis.

GMR for GMC-boosterdosis for unge pa Dag 29 sammenlignet med GMR for unge voksne: Dag 57 var
5,1 (95 % KI: 4,5; 5,8), hvilket opfylder noninferioritetskriterierne (dvs. nedre graense for 95 % Kl >0,667
(1/1,5) punktestimat >0,8); SRR-forskellen var 0,7 % (95 % KI: -0,8; 2,4), hvilket opfyldte
noninferioritetskriterierne (nedre graense for 95 % af SRR-forskellen >-10 %).

Hos de 257 deltagere var pree-booster (boosterdosis-dag 1) nAb GMC 400,4 (95 % KI: 370,0; 433,4). Pa
BD-dag 29 var GMC 7 172,0 (95 % KI: 6610,4; 7781,4). Pa post-booster boosterdosis-Dag 29 steg GMC
ca. 18 gange i forhold til pre-booster GMC, hvilket viser styrken af boosterdosis til unge. SRR var 100
(95 % ClI: 98,6; 100,0).

De forudspecificerede succeskriterier for det primare immunogenicitetsmal blev opfyldt, hvilket gjorde
det muligt at konkludere vaccinens virkning fra voksenstudiet.

Klinisk virkning hos bgrn i alderen 6 ar til og med 11 ar

Det padiatriske studie er et igangveerende, randomiseret, placebokontrolleret, observatar-blindet klinisk
fase 2/3-studie med det formal at evaluere sikkerheden, reaktogeniciteten og virkningen af Spikevax
(original) hos bgrn i alderen fra 6 ar til og med 11 ar i USA og Canada (NCT04796896). Deltagere med en
kendt anamnese med SARS-CoV-2-infektion blev udelukket fra studiet. 1 alt 4 011 deltagere blev
randomiseret i et forhold pa 3:1 til at fa 2 doser Spikevax (original) eller saltvandsplacebo med én maneds
mellemrum.

En sekundaer virkningsanalyse, der evaluerede bekreeftede COVID-19-tilfelde opsamlet op til data-cut-
off-datoen den 10. november 2021, blev udfart hos 3 497 deltagere, som fik 2 doser (0,25 ml ved maned 0
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og 1) af enten Spikevax (original) (n=2 644) eller placebo (n=853), og som havde en negativ SARS-CoV-
2-status ved baseline i studiets pr. protokolsat. Der var ingen betydelige forskelle i demografi blandt
deltagere, som fik Spikevax (original), og deltagere, som fik placebo.

COVID-19 var defineret som symptomatisk COVID-19, der kraevede et positivt RT-PCR-resultat og
mindst 2 systemiske symptomer eller 1 luftvejssymptom. Tilfelde begyndte 14 dage efter den 2. dosis.

Der var 3 COVID-19-tilfeelde (0,1 %) i Spikevax-(original)-gruppen og 4 COVID-19-tilfelde (0,5 %) i
placebogruppen.

Immungonenicitet hos bgrn i alderen 6 ar til og med 11 ar

En analyse til evaluering af SARS-CoV-2 50 % neutraliserende titre og forekomsten af seroresponsrater
28 dage efter den 2. dosis blev udfart i en undergruppe af barn i alderen 6 ar til 11 ar (n=319) i studiet med
barn og hos deltagere i alderen 18 til 25 ar (n=295) i voksenstudiet. Forsggspersoner havde ingen
immunologisk eller virologisk evidens pa tidligere SARS-CoV-2-infektion ved baseline.
Serokonverteringsfaktoren (GMR) for de neutraliserende antistoftitre hos bgrn i alderen 6 ar til 11 ar
sammenlignet med voksne i alderen 18 til 25 ar var 1 239 (95 % KI: 1 072; 1 432). Forskellen i
forekomsten af seroresponsrater var 0,1 % (95 % KI: -1,9; 2,1). Noninferioritetskriterier (nedre graense af
95 % KI for GMR >0,67 og nedre graense af 95 % KI af forskellen i forekomsten af seroresponsrater

>-10 %) var opfyldt.

Immunogenicitet hos bgrn i alderen 6 ar til og med 11 ar — efter Spikevax (original) boosterdosis

Det primere immunogenicitetsmal for boosterfasen i dette studie var at udlede virkning af boosterdosis
hos deltagere i alderen 6 ar til og med 11 ar ved at sammenligne post-booster-immunresponser (dag 29)
med dem opnaet efter dosis 2 i den primzre serie (dag 57) hos unge voksne (18 ar til 25 ar) i dette studie,
hvor 93 % effekt blev vist. Virkningen af 25 mikrogram Spikevax boosterdosis udledes, hvis
immunresponser efter boosterdosis (neutraliserende antistoffer [nAb] geometrisk
gennemsnitskoncentration [GMC] og seroresponsrate [SRR]) opfylder forudspecificerede
noninferioritetskriterier (for bade GMC og SRR) sammenlignet med dem, der er malt efter fuldfgrelse af
100 mikrogram Spikevax primere serie blandt en undergruppe af unge voksne (18 ar til 25 ar) i det
pivotale effektstudie for voksne.

I en aben fase af dette studie modtog deltagere i alderen 6 ar til og med 11 &r en enkelt boosterdosis mindst
6 maneder efter afslutningen af den primare serie (to doser med 1 maneds mellemrum). Den primare
immunogenicitetsanalysepopulation inkluderede 95 deltagere i en alder fra 6 ar til 11 ar, som fik en
boosterdosis i dette studie, og en tilfeldig undergruppe af 295 deltagere fra undersggelsen af unge voksne
(alder >18 til <25 &r), som fik to doser med 1 maneds mellemrum med Spikevax. Begge grupper af
deltagere inkluderet i analysepopulationen havde ingen serologisk eller virologisk evidens for SARS CoV
2-infektion far henholdsvis den farste dosis i den primare serie eller for boosterdosis.

Hos de 95 deltagere var GMC (pa boosterdosis-Dag 29) 5847,5 (95 % KI: 4999,6; 6839,1). SRR var 100
(95 % KI: 95,9; 100,0). Serum-nAb-niveauer for bgrn 6 ar til 11 ar i pr.-protokol-
immunogenicitetsundergruppen med negativ pre-booster-status for SARS-CoV-2 og sammenligningen
med dem fra unge voksne (18 ar til 25 ar) blev undersggt. GMR for GMC-boosterdosis for unge pa

Dag 29 sammenlignet med GMR for unge voksne pa dag 57 GMC var 4,2 (95 % Kl [3,5; 5,0]), hvilket
opfylder noninferioritetskriterierne (dvs. nedre graense for 95 % Kl >0,667); SRR-forskellen var 0,7 %
(95 % KI: -3,5; 2,4), hvilket opfylder noninferioritetskriterierne (nedre graense for 95 % af SRR-forskellen
>-10 %).

De forudspecificerede succeskriterier for det primeere immunogenicitetsmal blev opfyldt, hvilket gjorde
det muligt at konkludere vaccinens virkning fra voksenstudiet. Den raske erindringsrespons, der er tydelig
inden for 4 uger efter boosterdosering, er bevis pa den robuste priming induceret af Spikevax-
primerserien.
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Neutraliserende antistoffer mod B.1.617.2 (Delta)-varianten hos bgrn i alderen 6 ar til og med 11 ar
Serumprgver af per protokol immunogenicitet-delseettet (n=134) i det igangveerende padiatriske studie
indhentet ved baseline og pa dag 57 blev testet med en PsVNA baseret pa B.1.617.2 (Delta)-varianten.
Hos barn i alderen 6 ar til og med 11 &r var GMFR fra baseline til D57 81,77 (95 % KI: 70,38; 95,00) for
Delta-varianten (malt ved PsVNA). Desuden opfyldte 99,3 % af barnene definitionen af serorespons.

Klinisk virkning hos bgrn i alderen 6 maneder til og med 5 ar

Et igangvaerende fase 2/3-studie blev udfart til evaluering af sikkerheden, tolerabiliteten, reaktogeniciteten
og virkningen af Spikevax hos raske bgrn i alderen 6 maneder til og med 11 ar. Dette studie indrullerede
barn i 3 aldersgrupper: 6 maneder til 11 ar, 2 ar til og med 5 ar, og 6 maneder til og med 23 maneder.

En deskriptiv effektivitetsanalyse, der evaluerede bekraeftede COVID-19-tilfeelde opstaet op til data-cut-
off-datoen den 21. februar 2022 blev udfart hos 5 476 deltagere i alderen 6 maneder til 5 ar, som modtog
to doser (ved maned 0 og 1) af enten Spikevax (n=4 105) eller placebo (n=1 371) og havde en negativ
baseline SARS-CoV-2-status (omtalt som pr.-protokolseet for effekt). Der var ingen betydelige forskelle i
demografi blandt deltagere, der fik Spikevax, og deltagere, der fik placebo.

Medianlangde for opfalgning for effekt efter dosis 2 var 71 dage for deltagere i alderen 2 ar til 5 ar og
68 dage for deltagere i alderen 6 maneder til 23 maneder.

Vaccineeffektivitet i denne undersggelse blev observeret i den periode, hvor B.1.1.529 (Omicron)-
varianten var den dominerende, cirkulerende variant.

Vaccineeffektivitet (VE) i del 2 af pr.-protokolsat for effekt for COVID-19-tilfelde 14 dage eller flere
efter dosis 2 ved hjelp af "COVID-19 P301-sagsdefinitionen" (dvs. definitionen anvendt i det pivotale
studie af vokseneffekt) var 36,8 % (95 % KI: 12,5; 54,0) for bgrn i alderen 2 til 5 ar og 50,6 % (95 % KI:
21,4; 68,6) for barn i alderen 6 maneder til 23 maneder.

Immunogenicitet hos bgrn i alderen 6 maneder til og med 5 ar

Hos bgrn i alderen 2 ar til og med 5 ar viste sammenligning af nAb-responser pa dag 57 i denne del 2 pr.-
protokol immunogenicitetsundergruppe (n = 264; 25 mikrogram) med unge voksne (n = 295;

100 mikrogram) en GMR pa 1,014 (95 % KI: 0,881; 1,167), der opfylder noninferioritet-succeskriterierne
(dvs. nedre greense for 95 % KI for GMR > 0,67; pointestimat > 0,8). Den geometriske gennemsnitlige
foldstigning (GMFR) fra baseline til dag 57 for disse bgrn var 183,3 (95 % KI: 164,03; 204,91).
Forskellen i seroresponsrater (SRR) mellem bgrn og unge voksne var 0,4 % (95 % Kl: 2,7 %; 1,5 %),
hvilket ogsa opfyldte noninferioritet-succeskriterierne (nedre graense for 95 % Kl af SRR-forskellen

> -10 %).

For spadbarn og smabgrn i alderen fra 6 maneder til og med 23maneder viste sammenligning af nAb-
responser pa dag 57 i denne del 2 pr.-protokol-immunogenicitetsundergruppe (n = 230; 25 mikrogram)
med dem fra unge voksne (n = 295; 100 mikrogram) en GMR pa 1,280 (95 % KI: 1,115 1,470), der
opfylder noninferioritet-succeskriterierne (dvs. nedre greense for 95 % KI for GMR > 0,67; pointestimat
>0,8). Forskellen i SRR-rater mellem spaedbgrn/smabgrn og unge voksne var 0,7 % (95 % KI: -1,0 %;
2,5 %), hvilket ogsa opfyldte noninferioritet-succeskriterierne (nedre greense for 95 % K for forskellen i
seroresponsrater > -10 %).

Falgelig blev de forudspecificerede succeskriterier for det primaere immunogenicitetsmal opfyldt for

begge aldersgrupper, hvilket gjorde det muligt at udlede en effekt ved 25 mikrogram hos bade barn fra
2 ar til 5 ar og spaedbgrn og smabgrn i alderen 6 maneder til 23 maneder (tabel 4 og 5).
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Tabel 4. Sammenfatning af geometrisk gennemsnitligt koncentrationsforhold og seroresponsrate —
sammenligning af individer i alderen 6 maneder til 23 maneder med deltagere i alderen 18 ar til og
med 25 ar — pr.-protokol-immunogenicitetssaet

6 maneder til og 18 ar til og med 6 maneder til og med
med 23 maneder 25 ar 23 maneder/
n=230 n=291 18 ar til og med 25 ar
Prove Tids- GMC GMC GMC ratio Opfylder
punk (95 % KI)* (95 % (95 % KI)? | noninferiori
t KI)* etkriterier
(JIN)P°
1780,7 1390,8 13
(1606,4;1973,8) (1269,1;1524,2) (1,1;15)
SARS-CoV-2 |28 dage Forskel i
Neutralisering| efter Serorespons Serorespons serorespons- J
S-prgve’ dosis 2 % % rate %
(95 %K 1)¢ (95 % KI)® (95 % KI)®
100 99,3 0,7
(98,4; 100) (97,5; 99,9) (-1,0; 2,5)

GMC = Geometrisk middelkoncentration
n = antal deltagere uden manglende data ved baseline og dag 57
* Antistofveerdier rapporteret som under den nedre kvantificeringsgraense (LLOQ) erstattes af 0,5 x LLOQ. Verdier
starre end den gvre greense for kvantificering (ULOQ) erstattes af ULOQ, hvis faktiske veerdier ikke er tilgeengelige.
2 De log-transformerede antistofniveauer analyseres ved hjelp af en analyse af kovariansmodel (ANCOVA) med
gruppevariablen (deltagere i alderen 6 maneder til 5 r og unge voksne) som fast effekt. De resulterende LS-
middelveerdier, forskel af LS-middelveerdier og 95 % KI transformeres tilbage til den oprindelige skala til

praesentation.

b Noninferioritet erkleres, hvis den nedre greense af den 2-sidede 95 % Kl for GMC-forholdet er starre end 0,67, med
et punktestimat pa > 0,8 og den nedre granse for den 2-sidede 95 % K for forskel i seroresponsrate er starre

end -10 %, med et punktestimat pa > -5 %.
¢ De endelige geometriske middel-antistofkoncentrationer (GMC) i AU/ml blev bestemt ved anvendelse af SARS-
CoV-2-mikroneutraliseringspraver.
d Serorespons pa grund af vaccination specifik for SARS-CoV-2 RVP-neutraliserende antistofkoncentration pa et
individniveau er defineret i protokollen som en &ndring fra under LLOQ til lig med eller over 4 x LLOQ), eller
mindst en 4-fold-stigning, hvis baseline er lig med eller over LLOQ. Serorespons 95 % KI beregnes ved hjelp af

Clopper-Pearson-metoden.

¢ Forskel i seroresponsrate 95 % KI beregnes ved hjelp af Miettinen-Nurminen (score) konfidensgranser.

Tabel 5. Sammenfatning af geometrisk gennemsnitligt koncentrationsforhold og seroresponsrate —
sammenligning af individer i alderen 2 ar til og med 5 ar med deltagere i alderen 18 ar til og med
25 ar — pr.-protokol-immunogenicitetssaet

2 ar til og med 18 ar til og med 2 ar til og med 5 ar /
5ar 25 ar 18 ar til og med 25 ar
n=264 n=291
Prave Tids GMC GMC GMC Opfylder
- (95% (95% ratio noninferiori
pun KI)* KI)* (95% etkriterier
kt KI)? (J/IN)°
1410,0 1390,8 1,0
(1273,8; (1262,5;1532,1) (0,9;1,2)
1 560,8)
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SARS-CoV-2 | 28 dag Forskel i
Neutraliserings| e efter Serorespons Serorespons serorespons .
-prove’ dosis 2 % % - rate %
(95 % KI)? (95 % KI)¢ (9K5|;’f’
98,9 99,3 -0,4
(96,7: 99,8) (97,5: 99,9) (-2,7:1,5)

GMC = Geometrisk middelkoncentration

n = antal deltagere uden manglende data ved baseline og dag 57

* Antistofveerdier rapporteret som under den nedre kvantificeringsgreense (LLOQ) erstattes af 0,5 x LLOQ. Verdier
starre end den gvre grense for kvantificering (ULOQ) erstattes af ULOQ, hvis faktiske veerdier ikke er tilgengelige.
2 De log-transformerede antistofniveauer analyseres ved hjalp af en analyse af kovariansmodel (ANCOVA) med
gruppevariablen (deltagere i alderen 6 maneder til 5 &r og unge voksne) som fast effekt. De resulterende LS-
middelveerdier, forskel af LS-middelveerdier og 95 % KI transformeres tilbage til den oprindelige skala til
preesentation.

b Noninferioritet erkleres, hvis den nedre greense af den 2-sidede 95 % Kl for GMC-forholdet er starre end 0,67, med
et punktestimat pa > 0,8 og den nedre graense for den 2-sidede 95 % KI for forskel i seroresponsrate er stgrre end -
10 %, med et punktestimat pa > -5 %.

¢ De endelige geometriske middel-antistofkoncentrationer (GMC) i AU/ml blev bestemt ved anvendelse af SARS-
CoV-2-mikroneutraliseringsprever

d Serorespons pa grund af vaccination specifik for SARS-CoV-2 RVP-neutraliserende antistofkoncentration pa et
individniveau er defineret i protokollen som en @ndring fra under LLOQ til lig med eller over 4 x LLOQ), eller
mindst en 4-fold-stigning, hvis baseline er lig med eller over LLOQ. Serorespons 95 % KI beregnes ved hjalp af
Clopper-Pearson-metoden.

¢ Forskel i seroresponsrate 95 % KI beregnes ved hjelp af Miettinen-Nurminen (score) konfidensgranser.

Zldre
Spikevax (original) blev vurderet hos personer pa 6 maneder og derover, herunder 3 768 forsggspersoner
pa 65 ar og derover. Virkningen af Spikevax (original) var ens hos ldre (> 65 ar) og yngre voksne

forsggspersoner (18-64 ar).

Padiatrisk population

Det Europaiske Laegemiddelagentur har udsat forpligtelsen til at fremlaegge resultaterne af studier med
Spikevax (original) i en eller flere undergrupper af den padiatriske population til forebyggelse af COVID-
19 (se pkt. 4.2 for oplysninger om padiatrisk anvendelse).

5.2 Farmakokinetiske egenskaber

Ikke relevant.

5.3 Non-kliniske sikkerhedsdata

Non-kliniske data viser ingen speciel risiko for mennesker vurderet ud fra konventionelle studier af
toksicitet efter gentagne doser og reproduktions- og udviklingstoksicitet.

Generel toksicitet

Der er udfart generelle toksicitetsstudier hos rotter (som fik op til 4 intramuskulare doser, der oversteg
den humane dosis, én gang hver 2. uge). Forbigdende og reversible gdemer og erytemer pa
injektionsstedet og reversible endringer i laboratorietests (herunder forggelser i eosinofiler, aktiveret
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partiel thromboplastintid og fibrinogen) blev observeret. Resultaterne tyder pa, at toksicitetspotentialet for
mennesker er lavt.

Genotoksicitet/karcinogenicitet

In vitro og in vivo genotoksicitetsstudier blev udfart med den nye lipidkomponent SM-102 i vaccinen.
Resultaterne tyder pa, at genotoksicitetspotentialet for mennesker er meget lavt. Der er ikke udfart
karcinogenicitetsstudier.

Reproduktionstoksicitet

I et udviklingstoksicitetsstudie blev 0,2 ml vaccineformulering indeholdende samme maengde mRNA

(100 mikrogram) og andre ingredienser indeholdt i én enkelt human dosis Spikevax (original)
administreret intramuskulzrt til hunrotter fire gange: 28 og 14 dage inden parring og pa gestationsdag 1 og
13. SARS-CoV-2 immunstofrespons var til stede i moderdyr fra far parring til studiets afslutning pa
laktationsdag 21 samt i fostre og afkom. Der var ingen vaccinerelaterede bivirkninger pa hunlig fertilitet,
dreegtighed, embryonal/fatal udvikling, eller afkommets udvikling eller postnatal udvikling. Der er ingen
tilgeengelige data for overfarsel af Spikevax-(original)-vaccine til placenta eller udskillelse i melk.

6. FARMACEUTISKE OPLYSNINGER
6.1 Hjeelpestoffer

SM-102 (heptadecan-9-yl 8{(2-hydroxyethyl)[6-0x0-6(undecyloxy)hexyllamino}octanoat)
Cholesterol

1,2-distearoyl-sn-glycero-3-phosphocholin (DSPC)
1,2-dimyristoyl-rac-glycero-3-methoxypolyethylenglycol-2000 (PEG2000-DMG)
Trometamol

Trometamolhydrochlorid

Eddikesyre

Natriumacetattrihydrat

Saccharose

Vand til injektionsvaesker

6.2 Uforligeligheder
Dette leegemiddel ma ikke blandes med andre laegemidler eller fortyndes.
6.3 Opbevaringstid

Ué&bnet flerdosis heatteglas (Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 (50 mikrogram/50 mikrogram)/ml
injektionsvaeske, dispersion)

9 méneder ved -50 °C til -15 °C.

Inden for et tidsrum pa 9 maneder efter udtagning fra fryser kan det udbnede hatteglas med vaccine
opbevares nedkglet ved 2 °C til 8 °C, beskyttet mod lys i maksimalt 30 dage. | denne periode kan der
bruges op til 12 timer pa transport ved 2 °C til 8 °C (se pkt. 6.4).

Der er ogsa blevet vist kemisk og fysisk stabilitet for udbnede hetteglas ved opbevaring i 12 maneder ved

temperaturer fra -50 °C til -15 °C, under forudsatning af, at det udbnede hatteglas efter optening og
opbevaring ved temperaturer fra 2 °C til 8 °C, beskyttet mod lys, vil blive brugt op inden for ikke
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mere end 14 dage (i stedet for 30 dage efter opbevaring ved temperaturer fra -50 °C til -15°C i
9 maneder) men ikke overskride en samlet opbevaringstid pa 12 maneder.

Efter optening ma vaccinen ikke nedfryses igen.
Den udbnede vaccine kan opbevares ved 8 °C til 25 °C i op til 24 timer efter udtagelse fra kaleskab.

Punkteret flerdosis hatteglas (Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 (50 mikrogram/50 mikrogram/ml
injektionsvaeske, dispersion)

Kemisk og fysisk stabilitet under brug er pavist i 19 timer ved 2 °C til 25 °C efter farste punktering (inden
for den tilladte anvendelsesperiode pa henholdsvis 30 dage eller 14 dage ved 2 °C til 8 °C og inklusive 24
timer ved 8 °C til 25 °C). Ud fra et mikrobiologisk synspunkt skal produktet bruges omgaende. Hvis det
ikke bruges omgaende, hviler ansvaret for opbevaringstider og -forhold under brug pa brugeren.

Uébnet enkeltdosis hatteglas (Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 25 mikrogram/25 mikrogram
injektionsvaeske, dispersion)

9 méaneder ved -50 °C til -15 °C.

Inden for et tidsrum pa 9 maneder efter udtagning fra fryser kan det uabnede enkeltdosis hetteglas
opbevares nedkgalet ved 2 °C til 8 °C, beskyttet mod lys i maksimalt 30 dage. | denne periode kan der
bruges op til 12 timer pa transport ved 2 °C til 8 °C (se pkt. 6.4).

Der er ogsa blevet vist kemisk og fysisk stabilitet for uabnede enkeltdosis hetteglas ved opbevaring i

12 maneder ved temperaturer fra -50 °C til -15 °C, under forudsatning af, at det udbnede enkeltdosis-
haetteglas efter optening og opbevaring ved temperaturer fra 2 °C til 8 °C, beskyttet mod lys, vil blive
brugt op inden for ikke mere end 14 dage (i stedet for 30 dage efter opbevaring ved temperaturer

fra -50 °C til -15 °C i 9 maneder) men ikke overskride en samlet opbevaringstid pa 12 maneder.

Efter optening ma vaccinen ikke nedfryses igen.
Enkeltdosis haetteglas kan opbevares ved 8 °C til 25 °C i op til 24 timer efter udtagning fra kaleskab.

Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 25 mikrogram/25 mikrogram injektionsvaeske, dispersion i
fyldt injektionssprgjte

9 méaneder ved -50 °C til -15 °C.

Inden for et tidsrum pa 9 maneder efter udtagning fra fryser kan fyldte injektionssprajter opbevares
nedkglet ved 2 °C til 8 °C, beskyttet mod lys i maksimalt 30 dage (se pkt. 6.4).

Der er ogsa blevet vist kemisk og fysisk stabilitet for udbnede fyldte injektionssprajter ved opbevaring i
12 maneder ved temperaturer fra -50 °C til -15 °C, under forudseatning af, at den fyldte
injektionssprgjte efter optgning og opbevaring ved temperaturer fra 2 °C til 8 °C, beskyttet mod lys,
vil blive brugt op inden for ikke mere end 14 dage (i stedet for 30 dage efter opbevaring ved
temperaturer fra -50 °C til -15 °C i 9 maneder) men ikke overskride en samlet opbevaringstid pa

12 maneder.

Efter optgning ma vaccinen ikke nedfryses igen.

Fyldte injektionssprgjter kan opbevares ved 8 °C til 25 °C i op til 24 timer efter udtagning fra kaleskab.
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6.4 Seerlige opbevaringsforhold

Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 (50 mikrogram/50 mikrogram)/ml injektionsvaeske, dispersion
(flerdosis hatteglas)

Opbevares nedfrosset mellem -50 °C til -15 °C.

Opbevares i den ydre karton for at beskytte mod lys.

For opbevaringsforhold efter optgning, se pkt. 6.3.

For opbevaringsforhold af flerdosis hatteglas efter anbrud, se pkt. 6.3.

Transport af optgede flerdosis hatteglas i flydende form ved 2 °C til 8 °C

Hvis transport ved -50 °C til -15 °C ikke er muligt, stetter forhdndenverende data transport af et eller flere
hatteglas i flydende form i op til 12 timer ved 2 °C til 8 °C (inden for opbevaringstiden pa henholdsvis

30 dage eller 14 dage ved 2°C til 8 °C). Efter optening og transport i flydende form ved 2 °C til 8 °C ma
heetteglassene ikke nedfryses igen, men skal opbevares ved 2 °C til 8 °C indtil brug.

Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 25 mikrogram/25 mikrogram injektionsvaske, dispersion
(enkeltdosis haetteglas)

Opbevares nedfrosset mellem -50 °C til -15 °C.
Opbevares i den ydre karton for at beskytte mod lys.
For opbevaringsforhold efter optgning, se pkt. 6.3.

Transport af enkeltdosis hetteglas i flydende form ved 2 °C til 8 °C

Hvis transport ved -50 °C til -15 °C ikke er muligt, stetter forhandenverende data transport af en eller
flere optegede enkeltdosis hetteglas i flydende form ved 2 °C til 8 °C (inden for opbevaringstiden pa
henholdsvis 30 dage eller 14 dage ved 2°C til 8 °C). Efter optgning og transport i flydende form ved 2°C
til 8 °C ma enkeltdosis hatteglas ikke nedfryses igen, men skal opbevares ved 2 °C til 8 °C indtil brug.

Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 25 mikrogram/25 mikrogram injektionsvaske, dispersion i
fyldt injektionsspraijte

Opbevares nedfrosset mellem -50 °C til -15 °C.
Opbevares i den ydre karton for at beskytte mod lys.
For opbevaringsforhold efter optgning, se pkt. 6.3.

Transport af optgede fyldte injektionssprajter i flydende form ved 2 °C til 8 °C

Hvis transport ved -50 °C til -15 °C ikke er muligt, stetter forhandenverende data transport af en eller
flere opteede fyldte injektionssprgijter i flydende form ved 2 °C til 8 °C (inden for opbevaringstiden pa
henholdsvis 30 dage eller 14 dage ved 2 °C til 8 °C). Efter optgning og transport i flydende form ved 2 °C
til 8 °C ma de fyldte injektionssprgjter ikke nedfryses igen, men skal opbevares ved 2 °C til 8 °C inditil
brug.

6.5 Emballagetype og pakningsstarrelser

Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 (50 mikrogram/50 mikrogram)/ml injektionsvaeske, dispersion
(flerdosis hatteglas)

2,5 ml eller 5 ml dispersion i et (type 1 eller type 1-a&kvivalent glas eller cyklisk olefinpolymer med indre
barrierebelaegning) flerdosis heetteglas med en prop (chlorobutylgummi) og en bla flip-off-plastikhatte
med forsegling (aluminium).

Pakningsstarrelse:
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10 flerdosis heetteglas. Hvert hatteglas indeholder 2,5 ml.
10 flerdosis heetteglas. Hvert hatteglas indeholder 5 ml.

Ikke alle pakningsstarrelser er ngdvendigvis markedsfart.

Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 25 mikrogram/25 mikrogram injektionsvaske, dispersion
(enkeltdosis heetteglas)

0,5 ml dispersion i et (type 1 eller type 1-agekvivalent glas) enkeltdosis hatteglas med en prop
(chlorobutylgummi) og en bla flip-off-plastikhette med forsegling (aluminium).

Pakningsstarrelse: 10 enkeltdosis heetteglas. Hvert haetteglas indeholder 0,5 ml.

Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 25 mikrogram/25 mikrogram injektionsvaeske, dispersion i
fyldt injektionssprgjte

0,5 ml dispersion i en fyldt injektionssprgjte (cyklisk olefinpolymer) med prop (belagt brombutylgummi)
og en vippehatte (brombutylgummi uden kanyle).

Den fyldte injektionssprgijte er pakket i 5 klare blisterpakninger med 2 fyldte injektionssprajter i hver
blister.

Pakningsstarrelse: 10 fyldte injektionssprajter. Hver fyldt injektionssprgijte indeholder 0,5 ml.
6.6 Regler for bortskaffelse og anden handtering

Vaccinen skal klargares og administreres af en uddannet sundhedsperson ved hjeelp af aseptiske teknikker
for at sikre dispersionens sterilitet.

Haetteglas og fyldte injektionssprajter opbevares nedfrosset mellem -50 °C til -15 °C.

Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 (50 mikrogram/50 mikrogram/ml injektionsvaeske, dispersion
(flerdosis hatteglas)

Vaccinen er Klar til brug, nar den er optget.

Ma ikke omrystes eller fortyndes. Vend forsigtigt haetteglasset rundt efter optening og far hver
udtraekning.

Det skal sikres, at haetteglasset har en bla flip-off-hatte, og at produktnavnet er Spikevax bivalent
Original/Omicron BA.1. Hvis hatteglasset har en bla flip-off-heette, og produktnavnet er Spikevax

0,1 mg/ml eller Spikevax bivalent Original/Omicron BA.4-5, skal produktresuméerne for disse produkter
konsulteres.

Stik gennem proppen, helst pa et nyt sted hver gang. Punktér ikke hatteglasset mere end 20 gange.

Hvert flerdosis hatteglas indeholder et overskud for at sikre, at der kan leveres 5 eller 10 doser af 0,5 ml,
eller 10 eller 20 doser af 0,25 ml afhaengigt af haetteglassets starrelse.

Hvert flerdosis haetteglas skal optas ifglge instruktionerne nedenfor (tabel 6). Hvis haetteglasset optas i
kaleskab, skal det opbevares ved rumtemperatur i 15 minutter fgr administration.

Tabel 6: Optgningsinstruktioner for flerdosis haetteglas far brug
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Optgningsinstruktioner og -varighed
Obtani Optenings-
Konfiguration ptenings- Optenings- temperatur . .
temperatur (i variahed (ved rum- Optaningsvarighed
koleskab) g
temperatur)
Flerdosis hetteglas 2-8°C 320t:1r1?ﬁ{] Egr 15-25°C 1 time

Instruktioner efter optening

—[ lkke-punkteret heetteglas }—6— ,-——[ Efter udtrcekning af ferste dosis J—

o Maksimumtid

2 g
« e o %
: R " S i Koleskab eller
Kold opbevaring op til gl stuetemperatur
stuetemperatur A
8°C 1il 25 "R I | \

k Heetteglasset skal opbevares mellem
Koleskab ] - T 2° 0g 25 °C. Notér dato og tidspunkt for
dago SO dbning pd heetteglassets etiket.

Inden for holdbarheden pa 12 maneder
Kold opbevaring op fil Kassér punkteret haetteglos efter 19 timer.
stuetemperatur
°C il 25°C

*Nér det opbevares i 12 maneder ved -50 °C fil -15 °C under forudscetning af, at
heetteglasset efter optening opbevares ved 2 °C fil 8 °C, beskyttet mod lys, og anvendes
inden for maksimalt 14 dage (i stedet for 30 dage, hvis det opbevares ved -50 °C fil
-15°C 19 mdaneder) men ikke overskride en samlet opbevaringstid pd 12 méneder.

Trcek hver vaccinedosis op fra haetteglasset med en ny steril kanyle og injektionssprgjte fil hver injektion for at forhindre overfersel af
smitstoffer fra en person til en anden. Dosen i injektionssprajten skal anvendes straks.

Ndr heetteglasset er punkteret for udircekning af den ferste dosis, skal vaccinen straks anvendes og kasseres efter 19 timer.

Ikke anvendt vaccine samt affald heraf skal bortskaffes i henhold il lokale retningslinjer.

[ Opteet vaccine ma ALDRIG nedfryses igen ]

Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 25 mikrogram/25 mikrogram injektionsvaske, dispersion
(enkeltdosis haetteglas)

Vaccinen er Klar til brug efter optgning.

Ma ikke omrystes eller fortyndes. Vend forsigtigt heetteglasset rundt efter optening, fer vaccinen treekkes
op.

Det skal sikres, at hatteglasset har en bla flip-off-hette, og at produktnavnet er Spikevax bivalent
Original/Omicron BA.1. Hvis hatteglasset har en bla flip-off-haette, og produktnavnet er Spikevax
bivalent Original/Omicron BA.4-5, skal produktresuméet for dette produkt konsulteres

Hver enkeltdosis skal optas for brug ifelge nedenstaende instruktioner. Hvert enkeltdosis hatteglas eller
&sken, der indeholder 10 heetteglas, kan optes enten i kaleskab eller ved rumtemperatur (tabel 7). Hvis
heetteglasset optas i kaleskab, skal det opbevares ved rumtemperatur i 15 minutter fgr administration.

Tabel 7: Optgningsinstruktioner for enkeltdosis heetteglas og a&esker far brug

Optgningsinstruktioner og -varighed
- : Optgnings- Optgnings- Optenings- . .
Konfiguration temperatur (i varighed temperatur Optﬂ(rrlrll?r?j;zrrl)ghed
kgleskab) (°C) (minutter) (ved rum-
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temperatur)
(C)
Enkeltdosis hetteglas 2°Ctil8°C 45 minutter 15°C-25°C 15 minutter
fEske 2°C til 8°C 1time og 15°C-25°C 45 minutter
45 minutter

Hvis hatteglassene optas ved 2 °C til 8 °C, skal hvert hatteglas opbevares ved rumtemperatur (15 °C til
25 °C) i cirka 15 minutter fgr administration.

Administration

Vaccinen skal administreres intramuskuleert. Det fortrukne sted er deltoideusmusklen pa overarmen.
Vaccinen ma ikke administreres intravaskulert, subkutant eller intradermalt.

Flerdosis hatteglas

Administration

Sving forsigtigt hcetteglasset rundt efter optening og fer hver udtrcekning.
Vaccinen er klar il brua. ndr den er optget. Ma ikke omrystes eller fortyndes.

Far injektion skal hver dosis inspiceres for at:

Bekroefte at vaesken er hvid til off-white i
bdade heetteglas og injektionssprajte

Bekrcefte volumen i injektionssprgjten ’

Vaccinen kan indeholde
hvide eller halvgennemsigtige
produkirelaterede partikler.

Hvis doseringen er forkert, eller hvis
vaccinen er misfarvet eller indeholder
partikler, m& den ikke administreres.

Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 25 mikrogram/25 mikrogram injektionsvaeske, dispersion i
fyldt injektionssprgjte

Indholdet i den fyldte injektionssprajte ma ikke omrystes eller fortyndes.

Hver fyldt injektionssprgjte er til engangsbrug. Vaccinen er Klar til brug efter optgning.

En (1) dosis a 0,5 ml kan administreres fra hver fyldt injektionssprgjte.

Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 leveres i en fyldt enkeltdosis injektionssprgjte (uden kanyle),
der indeholder 0,5 ml (25 mikrogram elasomeran og 25 mikrogram imelasomeran) mRNA og skal optgs
fgr administration.

Hver fyldt injektionsspreijte skal optes fer brug ifelge nedenstaende instruktioner. Sprgjter kan optes i
blisterpakningen (hver blister indeholder 2 fyldte injektionssprajter) eller i selve a&sken, enten i kaleskab

eller ved rumtemperatur (tabel 8). Hvis sprgjten optas i kaleskab, skal den opbevares ved rumtemperatur i
15 minutter fgr administration.
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Tabel 8: Optgningsinstruktioner for Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 fyldte
injektionssprgjter og aesker for brug

Optgningsinstruktioner og -varighed
Optenings-

- : Optenings- Optenings- temperatur . .

Konfiguration temperatur (i varighed (ved rum- Opttzzr;:?r?j}&ael;l)ghed
kgleskab) (°C) (minutter) temperatur)

- - - - - (QC)
Fyldt |njekt_|onssprzjte i 2.8 55 15 _ 25 45
blisterpakning
FEske 2-8 155 15-25 140

Det skal sikres, at navnet pa den fyldte sprgjte er Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1. Hvis
produktnavnet er Spikevax 50 mikrogram eller Spikevax bivalent Original/Omicron BA.4-5, skal
produktresuméerne for disse produkter konsulteres.

Handteringsinstruktioner for Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 fyldte injektionssprajter
e Hver fyldt injektionssprgjte opbevares ved rumtemperatur (15 °C til 25 °C) i 15 minutter for

administration.
e Ma ikke omrystes.
o Fyldte injektionssprajter skal inspiceres visuelt for partikler og misfarvning fer administration.

e Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 er en hvid til off-white dispersion. Det kan indeholde hvide

eller halvgennemsigtige produktrelaterede partikler. Vaccinen ma ikke administreres, hvis den er
misfarvet eller indeholder andre partikler.

o Der medfalger ikke kanyler i eeskerne med fyldte injektionssprajter.

o Der skal anvendes en steril kanyle af passende starrelse til intramuskuler injektion (21-gauge eller
mindre).

e Vippehetten fjernes fra injektionssprgjten ved at dreje den mod uret.

e Kanylen pasattes ved at dreje den med uret indtil den sidder godt fast pa sprajten.

e Hetten tages af kanylen, nar den er klar til administration.

e Hele dosen administreres intramuskuleert.

Bortskaffelse

Ikke anvendt leegemiddel samt affald heraf skal bortskaffes i henhold til lokale retningslinjer.

1. INDEHAVER AF MARKEDSF@RINGSTILLADELSEN
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Madrid 28002
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http://www.ema.europa.eu.
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