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vOVaj je lijek pod dodatnim pracenjem. Time se omogucuje brzo otkrivanje novih sigurnosnih
informacija. Od zdravstvenih radnika se traZi da prijave svaku sumnju na nuspojavu za ovaj lijek. Za
postupak prijavljivanja nuspojava vidjeti dio 4.8.

1. NAZIV LIJEKA

Cjepivo protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva suspenzija za injekciju

cjepivo protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano, adsorbirano)

2. KVALITATIVNI I KVANTITATIVNI SASTAV

Visedozna bogica koja sadrzi 10 doza od 0,5 ml. Q
Jedna doza (0,5 ml) sadrzi 33 antigenske jedinice (AgU) inaktiviranog vir S-CoV-2123,
1 S0j iz Wuhana hCoV-19/Italy/INMI1-isl/2020 \Q

% Adsorbiran na aluminijev hidroksid (0,5 mg Al*+ ukupno) i adj n s ukupno 1 mg CpG 1018
(citozinfosfogvanin). O

&

. \
3. FARMACEUTSKI OBLIK \

2 Proizveden u Vero stanicama (stanice afri¢kog zelenog majmu@

Za cjeloviti popis pomo¢nih tvari vidjeti dio 6.1.

Suspenzija za injekciju (injekcija) Q
-
Bijela do gotovo bijela suspenzija (pH 7,5
4. KLINICKI PODACI '
0.\
4.1 Terapijske indikacije \

Cjepivo protiv COVID-19 Wirano, adjuvantirano) Valneva indicirano je za aktivnu imunizaciju
radi sprjecavanja bolesti COVID-19 uzrokovane virusom SARS-CoV-2 u osoba u dobi od 18 do 50
godina. N\ P

Ovo se cjepivo m imjenjivati u skladu sa sluzbenim preporukama.
4.2 DoziraWacin primjene
Doziranje

Primarno cijepljenje

Osobe u dobi od 18 do 50 godina
Cjepivo protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva primjenjuje se intramuskularno u

dvije doze od po 0,5 ml. Drugu dozu treba primijeniti 28 dana nakon prve doze (vidjeti dijelove 4.4 i
5.1).

Nema dostupnih podataka 0 medusobnoj zamjenjivosti Cjepiva protiv COVID-19 (inaktivirano,
adjuvantirano) Valneva s drugim cjepivima protiv COVID-19 za dovr3etak cijepljenja. Osobe koji su
primile prvu dozu Cjepiva protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva moraju primiti
drugu dozu Cjepiva protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantno) Valneva za dovrsetak cijepljenja.

2



Docjepljivanje

Docijepiti se dozom od 0,5 ml mogu osobe koje su dovrSile primarno cijepljenje Cjepivom protiv
COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva ili cjepivom protiv COVID-19 na bazi
adenovirusnog vektora (vidjeti dijelove 4.8 i 5.1). Docjepnu dozu treba primijeniti najmanje 8 mjeseci
nakon dovrsetka primarnog cijepljenja.

Pedijatrijska populacija
Sigurnost i imunogenost Cjepiva protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva u djece i
adolescenata mladih od 18 godina nisu jo§ ustanovljeni. Nema dostupnih podataka.

Starija populacija
Sigurnost i imunogenost Cjepiva protiv COVID-19 Valneva u osoba u dobi od ﬁgodina nisu jos
ustanovljeni. Dostupno je vrlo malo podataka za osobe starije od 50 godina. @ i idio4.8.

Nacin primjene ;{

Cjepivo protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva mo@a
Pozeljno mjesto primjene je deltoidni misi¢ nadlaktice (po moguc

rimijeniti intramuskularno.
nedominantnoj ruci).

Nemoijte injicirati cjepivo intravaskularno, supkutano ili intrad@lno.

Cjepivo se ne smije mijeSati u istoj Strcaljki s drugim cle a ili lijekovima.

Za mjere opreza koje treba poduzeti prije prlmjene@ldjetl dio 4.4.

Za upute o rukovanju i zbrinjavanju cjepiva vidjeti d

4.3 Kontraindikacije

Preosjetljivost na djelatnu tvar ili neku % o¢nih tvari navedenih u dijelu 6.1, ili na ostatne tvari

podrijetla iz kvasca (tj. DNA kvasca, antigéni kvasca i manozilirani rHA) iz procesa proizvodnje
rekombinantnog humanog albumi WA)

4.4 Posebnaupozorem@ reza pri uporabi
Sljedivost

Kako bi se poboljéalaﬂ@uost bioloskih lijekova, naziv i broj serije primijenjenog lijeka potrebno je
jasno evidentirati
L 4

Preosjetljivost |%ﬁ%<sua
Dogadaji ana abiljeZeni su kod primjene cjepiva protiv COVID-19. Odgovarajuée lijeenje i
nadzor moraju u ek biti promptno dostupni u slucaju anafilakticke reakcije nakon primjene cjepiva.

Preporucuje se pazljivo promatranje najmanje 15 minuta nakon cijepljenja. Druga doza cjepiva ne
smije se davati onima koji su imali anafilakticku reakciju na prvu dozu Cjepiva protiv COVID-19
(inaktivirano, adjuvantirano) Valneva.

Reakcije povezane s anksiozno§éu

Prilikom cijepljenja mogu nastupiti reakcije povezane s anksiozno$¢u, ukljucujuéi vazovagalne
reakcije (sinkopa), hiperventilaciju ili stresne reakcije, kao psihogeni odgovor na injekciju iglom.
VazZno je poduzeti mjere opreza kako bi se izbjegla ozljeda u sluc¢aju nesvjestice.

Istodobno prisutna bolest




Cijepljenje treba odgoditi u osoba koje boluju od akutne teSke febrilne bolesti ili akutne infekcije.
Prisutnost manje infekcije i/ili blago poviSene temperature ne bi trebala odgoditi cijepljenje.

Trombocitopenija i poremecaji zgruSavanja krvi

Kao i kod drugih intramuskularnih injekcija, cjepivo treba primjenjivati s oprezom osobama koje
primaju antikoagulantnu terapiju ili onima s trombocitopenijom ili bilo kojim poremecajem
zgruSavanja krvi (kao Sto je hemofilija) jer nakon intramuskularne primjene u tih osoba moze do¢i do
krvarenja ili nastanka modrica.

Imunokompromitirane osobe

Djelotvornost, sigurnost i imunogenost cjepiva nisu procijenjene u imunokompromitiranih osoba,
uklju¢ujucéi one koji primaju imunosupresivnu terapiju. Djelotvornost Cjepiva protiv COVID-19
(inaktivirano, adjuvantirano) Valneva moZe biti manja u imunosuprimiranih osoba.

Trajanje zastite Q

Trajanje zaStite steCene ovim cjepivom nije poznato i jos se utvrduje u klinig spitivanjima koja su
u tijeku.

Ograni¢enja ucinkovitosti cjepiva :

Osobe mozda nece biti U potpunosti zasti¢éene do 14 dana nakon nji druge doze. Kao i kod svih
cjepiva, cijepljenje Cjepivom protiv COVID-19 (inaktivirano, ad tirano) Valneva mozda nece

zastititi sve cijepljene osobe (vidjeti dio 5.1).

Pomocéne tvari . @

.
Kalij
Ovo cjepivo sadrzi manje od 1 mmol (39 mg) kalu@dom od 0,5 ml, tj. zanemarive koli¢ine kalija.

Natrij
Ovo cjepivo sadrZi manje od 1 mmol (23 n? 1ja po dozi od 0,5 ml, tj. zanemarive koliCine natrija.
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45 Interakcije s drugim Iijekovim@hgi oblici interakcija
Nisu provedena ispitivanja mterak

Istodobna primjena Cjeplva ;}/ID-lg (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva s drugim
cjepivima nije ispitana.

4.6  Plodnost, trud%bdo;enje

Trudnoéa .
L 4
Nema iskush\@bom Cjepiva protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva u

trudnica. Ispitivaifja na zivotinjama ne ukazuju na izravne ili neizravne Stetne ucinke na trudnocu,
razvoj embrija/fetusa, porodaj ili postnatalni razvoj (vidjeti dio 5.3).

Primjenu Cjepiva protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva tijekom trudnoce treba
razmotriti samo kada potencijalna korist nadmasuje sve potencijalne rizike za majku i fetus.

Dojenje

Nije poznato izlucuje li se Cjepivo protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano, adsorbirano)
Valneva u maj¢ino mlijeko.

Plodnost



Ispitivanja na Zivotinjama ne ukazuju na izravne ili neizravne Stetne uéinke s obzirom na
reproduktivnu toksi¢nost (vidjeti dio 5.3).

4.7  Utjecaj na sposobnost upravljanja vozilima i rada sa strojevima

Cjepivo protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva ne utjece ili zanemarivo utjece na
sposobnost upravljanja vozilima i rada sa strojevima. Medutim, neki od u¢inaka navedenih u dijelu 4.8
mogu privremeno utjecati na sposobnost upravljanja vozilima i rada sa strojevima.

4.8 Nuspojave

Sazetak sigurnosnog profila

Sigurnost Cjepiva protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva (V 1) procijenjena je
u interim analizi ispitivanja koje je u tijeku, a provodi se u Ujedinjenom Kral u odraslih zdravih
sudionika (ili sa stabilnim zdravstvenim stanjem) u dobi od 18 i vise godm epom ispitivanju bila
su randomizirana 2972 ispitanika za primanje cjepiva VLA2001 (n = ili komparatora AZD1222
(n =995), dok je 1040 ispitanika u dobi od 18 do 30 godina primilo V 1 u otvorenom ispitivanju.
Medijan dobi ispitanika bio je 33 godine, a manje od 1% |sp|tan| e'starije od 50 godina.

Najcesce prijavljene nuspojave u kljunim ispitivanjima bile su o 1vost na mjestu injekcije
(76,4%), umor (57,3%), bol na mjestu injekcije (52,9%), glav a (40, 6%) mialgija (44,0%) i
mucnina/povracanje (14,8%). Nuspojave su vecinom bile blagog nte2|teta i povukle su se unutar 2
dana od cijepljenja. Ucestalost i teZzina nuspojava bile su nakon primanja prve i druge doze, te s
tendencijom smanjivanja s ve¢om starosnom dobi. l\

Nakon docjepljivanja, profil podnosljivosti bio je s@onom primije¢enom nakon prve i druge doze.
Najcéescée prijavljene nuspojave bile su osjetljivost na tjestu injekcije (57,3%), bol na mjestu injekcije
(35,0%), umor (32,0%), bol u misi¢ima (26,09 avobolja (22,5%), muc¢nina/povracanje (6,4%) 1
vrucica / poviSena tjelesna temperatura (2 e¢ina nuspojava bila je blaga i povukla se unutar 2
dana od cijepljenja. \

Docjepljivanje dozom cjepiva VLA2001 brlo je sigurno i dobro se podnosilo bez obzira na to koje je
primarno cjepivo (VLA2001 ili cj Mprotiv COVID-19 (ChAdOx1-S [rekombinantno])) prethodno
primljeno. K

Tabli¢ni popis nuspojava *—

ZabiljeZene nuspojav ne su prema klasifikaciji organskih sustava MedDRA i prema sljede¢im
kategorijama ucestal

Vrlo &esto (> 1/1 %

Cesto (> 1/10@1

Manje cesto (> TM000 i < 1/100)

Rijetko (> 1/10 000 i < 1/1000)

Vrlo rijetko (< 1/10 000)

Nepoznato (ne moZe se procijeniti iz dostupnih podataka)

Tablica 1. Nuspojave iz klju¢nog klini¢kog ispitivanja

Klasifikacija organskih Ucestalost Nuspojave
sustava prema MedDRA-i

Poremecaji krvi i limfnog Manje Cesto Limfadenopatija
sustava Rijetko Trombocitopenija
Poremecaji Zivéanog sustava Vrlo ¢esto Glavobolja




Manje cesto

Omaglica, parestezija, disgeuzija, sinkopa,
hipoestezija, migrena

Poremecaji oka Rijetko Fotofobija

Krvozilni poremecaji Rijetko Tromboflebitis
Poremecaji diSnog sustava, Cesto Orofaringealna bol
prsista i sredoprsja

Poremecaji probavnog sustava Vrlo Cesto Mu¢nina, povracanje

Manje Cesto

Proljev, bol u abdomenu

Poremecaji koze i potkoznog
tkiva

Manje cesto

Hiperhidroza, osip

Rijetko

Urtikarija

Poremecaji miSi¢no-kostanog
sustava i vezivnog tkiva

Vrlo ¢esto

O

Mialgija

Manje Cesto

Bol u ekstremitetu, 1 C}} gréevi, artralgija

Op¢i poremecaji i reakcije na Vrlo Cesto Umor, osjetljivostfia mjestu injekcije, bol na
mjestu primjene mjestu injekciy
Cesto Pruritus na \i’njekcije, induracija na
mjestu injg 7 oticanje na mjestu injekcije,
eritem naWjestu injekcije, pireksija

Pretrage Manje &esto brzina sedimentacije crvenih

kr)Qih stanica

F

jivanje sumnji na njegove nuspojave. Time se
izizika lijeka. Od zdravstvenih radnika se trazi da
nacionalnog sustava prijave nuspojava: navedenog u
stupan.

Prijavljivanje sumnji na nuspojavu

Nakon dobivanja odobrenja lijeka vazno je prij
omogucuje kontinuirano pracenje omjera kbri
prijave svaku sumnju na nuspojavu lijeka

Dodatku V, te navedu broj serije/Lot ag

4.9 Predoziranje "\
U klini¢kim ispitivanjima nije z@n nijedan slucaj predoziranja.

U slucaju predoziranja, prewlje se pracenje vitalnih funkcija i po potrebi simptomatsko lijecenje.

-

5. FARMAKQL@A SVOJSTVA

L 4
5.1 Farma@éka svojstva

Farmakoterapijska skupina: virusna cjepiva, ostala virusna cjepiva, ATK oznaka: JO7BX03

Mehanizam djelovanja

Cjepivo protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva (VLA2001) je pro¢i§éeno,
inaktivirano i adjuvantirano cjepivo koje sadrZi cijeli virus SARS-CoV-2 (soj iz Wuhana hCoV-
19/1taly/INMI1-isl/2020) proizveden u Vero stanicama.

Proces proizvodnje cjepiva ¢ini virus nesposobnim za repliciranje i isporu¢uje netaknute proteine
Siljka (engl. spike protein, S-protein) na povrsini virusa. Adjuvansi se dodaju kako bi se pojacao
imunosni odgovor na cjepivo.

Nakon primjene, VLA2001 potice stvaranje neutralizirajucih antitijela na virus SARS-CoV-2, kao i
stani¢ne imunosne odgovore (Th1) usmjerene protiv proteina Siljka i drugih povrSinskih proteina, Sto
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

mozZe doprinijeti zastiti od bolesti COVID-19. Upotrebom ovog cjepiva, stani¢ni imunoshi odgovor
nije ograni¢en na S protein, ve¢ je takoder usmjeren protiv drugih povrSinskih antigena virusa SARS-
CoV-2. Nisu dostupni podaci o poticanju humoralnih imunosnih odgovora u ljudi usmjerenih protiv
drugih antigena virusa SARS-CoV-2 osim S-proteina.

Farmakodinamicka svojstva

Imunogenost

Djelotvornost Cjepiva protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva zakljucena je na
temelju tzv. immunobridging-a (ispitivanje usporedbe imunosnih odgovora) imunosnih odgovora s
odobrenim vektorskim cjepivom, ChAdOx1-S (rekombinantno), za koji je dokazana djelotvornost.

Primarno cijepljenje Q

Imunogenost Cjepiva protiv COVID-19 Valneva za primarno cijepljenje p la se u jednom
randomiziranom, za promatraca zaslijepljenom, aktivno kontroliranom i &amu sigurnosti i
imunogenosti (VLA2001-301) faze 3, koje se provodi u Ujedinjenom%@vstvu U ispitivanju se
usporedilo cjepivo VLA2001 s odobrenim vektorskim cjepivom prot sti COVID-19
(ChAdOXx1-S [rekombinantno]) u odraslih, uklju¢ujuéi one sa sta dravstvenim stanjima.
Ukupno je 2975 sudionika (> 30 godina) randomizirano (2:1) za nje 2 doze cjepiva VLA2001
(n =1978) ili cjepiva protiv COVID-19 (ChAdOx1-S [rekom tno]) (n = 997) prema rasporedu
imunizacije, s razmakom izmedu primjene dviju doza od 28 dana. Dodatno, 1042 sudionika u dobi od
18 do 29 godina bilo je uklju¢eno u nerandomiziranu |sp|®<upinu za primanje cjepiva VLA2001 u
okviru otvorenog ispitivanja. .

Populacija u kojoj se procjenjivala imunogenost (Ib%ukljuéivalaje sve randomizirane i cijepljene
sudionike koji su bili seronegativni na virus SARS COV-2 te su imali najmanje jedno ocjenjivo
mjerenje titra antitijela nakon cuepljenja

Analizirani su uzorci od 990 sudionika kéfg%?m seronegativni na pocetku ispitivanja. Srednja
vrijednost dobi populacije IMM bila Je% 36 godina. Obje skupine ukljuéivale su vise
muskaraca nego Zena (55,3% u odqosu na44,3% u VLA skupini, 58,8% u odnosu na 41,2% u skupini
ChAdOx1-S [rekombinantno]). | mqiu u obje ispitne skupine bili su ve¢inom bijele rase (95,1% u
VLA skupini, 93,6% u skupini 5g%?xl-s [rekombinantno]).

Populacija lije¢ena prema p&*&pitivanja (engl. per protocol, PP) sastojala se od svih sudionika
IMM-populacije u kojih nije deslo do velikih odstupanja od plana ispitivanja koja bi utjecala na
imunosni odgovor (n dionika za cjepivo VLA2001 i n = 498 sudionika za cjepivo protiv
COVID-19 (ChAdO ekombinantno]) zadovoljilo je kriterije).

Na temelju neutfﬂucih antitijela specifi¢nih za virus SARS-CoV-2 dva tjedna nakon druge doze
(43. dan) ko jevi bili su dokazati: i. superiornost za VLA2001 naspram komparatora u
okviru geometrl e srednje vrijednosti titara (engl. geometric mean titres, GMT-ovi) u populaciji
IMM i ii. neinferiornost stopa serokonverzije (definirane kao ¢etverostruko poveéanje od pocetne
vrijednosti) u odraslih u dobi od 30 i viSe godina (populacija PP).

U Tablici 1. prikazuju se GMT-ovi neutralizirajuéih antitijela 43. dana u populaciji IMM. Pocetne
vrijednosti neutraliziraju¢ih antitijela ND50 u svih ispitanika uklju¢enih u ovu analizu bile su manje
od grani¢nih vrijednosti za detekciju.

Tablica 1.: Neutralizirajuca antitijela za virus SARS-CoV-2 (ND50) 1. dana i 43. dana;
koprimarna analiza (populacija IMM)

Ispitivana VLA2001 Cjepivo protiv Ukupno
skupina (n=492) COVID-19 (n=990)




(ChAdOXx1-S
[rekombinantno])
(n = 498)

n 492 493 985
GMT 803,5 576,6 680,6
(95% CI) (748,48, 862,59) (543,59; 611,66) (649,40; 713,22)

43, dan Omjer GMT-a 1,39

' (95% CI) (1,25; 1,56)

Medijan 867,0 553,0 659,0
Min., maks. 31; 12800 66; 12800 31; 12800
p-vrijednost < 0,0001

GMT: Geometrijska srednja vrijednost titra; omjer GMT-a: GMT cjepiva VLA2001 / GMT cjepiva
protiv COVID-19 (ChAdOx1-S [rekombinantno]); Cl: Interval pouzdanosti
! p-vrijednost i CI izradunati dvostranim t-testom primijenjenim na log10 trans ifane podatke

U Tablici 2. prikazane su stope serokonverzije 43. dana u populaciji lijeéenQ ema planu ispitivanja.

Tablica 2.: Udio sudionika sa serokonverzijom za neutraliziraj @utitijela 43. dana (populacija
PP)

N
Ispitna skupina VLA2001 N/ Cjepivo Ukupno

(N=4 protiv (N =990)
" @ COVID-19
Q (ChAdOXx1-

Q) :
[rekombina

ntno])
J, @ (N = 498)
Broj pacijenata s prihvatljivim uzorcim& @it 4 456 449 905
posjetu .
Sudionici sa serokonverzijom 43. ,dana

n (%) RN 444 (97 4) 444 (98,9) 888 (98,1)
95% CI! 0’\ (0,954:0,986) |  (0,974; (0,970; 0,989)
<&

0,996)
p-vrijednost? 0,0911
95% ClI za razliku? ( (-0,033; 0,002)
CI: Interval pouzdanos
1 Egzaktni 95%-tni (@er-Pearsonov interval pouzdanosti za omjer.
2 P-vrijednost iILd’ i Cl odnosi se na razliku u omjerima sudionika (koji su primili cjepivo
VLA2001 i c'lepiNr iv COVID-19 (ChAdOx1-S [rekombinantno])) sa serokonverzijom pri svakom

pojedinom po

Za sekundarnu mjeru ishoda viSestrukost poveéanja geometrijskih srednjih vrijednosti titra 43. dana u
usporedbi s pocetnom vrijednoscu bilo je 25,9 (95% CI: 24,14; 27,83) u skupini koja je primila
cjepivo VLA2001 i 18,6 (95% ClI: 17,54; 19,73) u skupini koja je primila cjepivo protiv COVID-19
(ChAdOx1-S [rekombinantno]) (p < 0,0001) (populacija IMM, sli¢ni rezultati u populaciji PP).

Sli¢no neutraliziraju¢im antitijelima, visSi GMT antitijela koja se vezu na S-protein (IgG ELISA) uo¢en
je 43. dana u skupini koja je primila cjepivo VLA2001 (GMT 2361,7 (95% CI: 2171,08; 2569,11) u
usporedbi sa skupinom koja je primila cjepivo protiv COVID-19 (ChAdOx1-S [rekombinantno])
(GMT 2126,4 (95% CI: 1992,42; 2269,45)) (populacija IMM, sli¢ni rezultati u populaciji PP).
Serokonverzija za 1gG antitijela koja se vezu na S-protein 43. dana bila je 98,0% (95% ClI: 0,963;
0,990) za VLA2001 i 98,8% (95% CI: 0,974; 0,996) za cjepivo protiv COVID-19 (ChAdOx1-S
[rekombinantno]) (populacija IMM, sli¢ni rezultati u populaciji PP). Broj sudionika s > dvostrukim,

> deseterostrukim i > dvadeseterostrukim povecanjem titra antitijela koja se veZu na S-protein 43.
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dana bio je sli¢an za obje ispitne skupine s gotovo 100% za > dvostruko povecéanje i 90% ili viSe za
> deseterostruko i > dvadeseterostruko povecanje.

Stani¢ni imunosni odgovor dokazan je tako Sto je cjepivo VLA2001 potaklo Siroke odgovore T-stanica
s reaktivnim T-stanicama koje proizvode interferon-gama specifi¢an za antigen (definirane kao
normalizirane jedinice stvaranja mrlja> 6 u testu ELISpot za interferon gama T-stanica) za protein
Siljka pune sekvence u 74,3%, za nukleokapsidni protein u 45,9% i za membranski protein u 20,3%
sudionika prema procjeni u podskupini PBMC-a populacije IMM 43. dana (sli¢ni rezultati u populaciji
PP).

Odgovori antitijela izmjereni nakon jednog cijepljenja cjepivom VLA2001 bili su nizi u usporedbi s
dva cijepljenja cjepivom VLA2001. To ukazuje da je drugo cijepljenje cjepivom VLA2001 potrebno
za poticanje robusnih razina antitijela u sudionika koji su na pocetku ispitivanja bili negativni.

U trenutku srednje vrijednosti pracenja od 151 dan, zabiljeZeno je 87 (8,4%) si ﬁnatskih slu¢ajeva
bolesti COVID-19 (istrazivacka mjera ishoda) u sudionika u dobi od 18 do inai 139 (7%) u
sudionika u dobi od > 30 godina koji su primili dvije doze cjepiva VLA200%, U sudionika koji su
primili dvije doze cjepiva protiv COVID-19 (ChAdOx1-S [rekombinar “-ﬁh zabiljezeno je 60 (6%)
slu¢ajeva. Sve simptomatske slu¢ajeve bolesti COVID-19 ispitivaé j "nio kao blagog ili
umjerenog intenziteta te nijedan od sluéajeva bolesti COVID-19 b¥6 teSkog intenziteta.

O

Sigurnost i imunogenost jedne docjepne doze cjepiva \[L@l procijenjena je u dijelu ispitivanja
VLA2001-301 za docjepljivanje u sudionika u dobi ad =¥ godina. Ukupno 958 sudionika (n=712
koje je primilo VLA2001 i n=246 koje je dobilo cjepi rativ COVID-19 (ChAdOx1-S
[rekombinantno]) za primarno cijepljenje) docijepl]%e dozom cjepiva VLAZ2001 otprilike 8 mjeseci
nakon dovrsetka primarnog cijepljenja s 2 doze®

Docjepljivanje

U tablicama 3 i 4 saZeto se prikazuje Viée,s.t’nﬁ?t povecanja geometrijske srednje vrijednosti (engl.
geometric mean fold rise, GMFR) u neut aju¢im antitijelima specificnima za SARS-CoV-2 14
dana nakon docjepljivanja u usporedbi<stijednostima prije docjepljivanja (tablica 3) ili u usporedbi s
43. danom ispitivanja, tj. 2 tjedna’@ druge doze primarnog cijepljenja (tablica 4). Titri
neutraliziraju¢ih antitijela porasli st\i trsudionika koji su primili cjepivo VLA2001 i u onih koji su
primili cjepivo protiv COVID- hAdOx1-S [rekombinantno]) od prije docjepljivanja do 2 tjedna
nakon docjepljivanja, a titri.sul biti=Visi 2 tjedna nakon dopunske doze u usporedbi s 2 tjedna nakon
druge doze primarnog cijepljénja (tj. 43. dan).

Tablica 3: GMFR-OV\&ﬁ'alizirajuéih antitijela specifi¢nih za SARS-CoV-2 2 tjedna nakon
docjepljivanja u ys bi s prije docjepljivanja (populacija u kojoj se procjenjivala

imunogenost nakémgdocjepljivanja)
Skupina@ Skupina koja je Skupina koja je Svi
dovrsila pr no primila VLA2001 za primila cjepivo N=958
cijepljenje primarno cijepljenje protiv COVID-19
N=712 (ChAdOx1-S
[rekombinantno]) za
primarno cijepljenje
N=246
n 152 83 235
GMFR (95% CI) 27,7 (20,0; 38,5) 3,0 (2,2; 4,0) 12,6 (9,6; 16,5)
Medijan 45,2 2,8 11,3
Min., maks. 0,4; 1448,2 0,1;181,0 0,1; 1448,2




Tablica 4: GMFR-ovi neutralizirajuéih antitijela specifi¢nih za SARS-CoV-2 2 tjedna nakon
docjepljivanja u usporedbi s 43. danom (populacija u kojoj se procjenjivala imunogenost nakon

docjepljivanja)

Skupina koja je Skupina koja je Skupina koja je Svi
dovrsila primarno primila VLA2001 za primila cjepivo N=958
cijepljenje primarno cijepljenje protiv COVID-19
N=712 (ChAdOXx1-S
[rekombinantno]) za
primarno cijepljenje
N=246
n 150 83 233
GMFR (95% CI) 3,6 (2,8;4,7) 1,6 (1,1;2,2) ~2.7(22;3,3)
Medijan 4,0 1,4 Y 28
Min., maks. 0,1; 362,0 0,1, 64,0 ) 01:2620

Cl = interval pouzdanosti; GMFR = viSestrukost povecanja geometrijske s%nje vrijednosti; Maks. =

maksimum; Min. = minimum; N = broj sudionika koji su docijepljenip@r

prihvatljivim rezultatima

Nakon docjepljivanja pojava simptomatskih slu¢ajeva bolesti CO
nije se znatno razlikovala medu sudionicima koji su primili 2
Cl: 6,7; 11,0), kao i cjepivo protiv COVID-19 (ChAdOx1-S [r
10,1; 19,2) kao primarno cijepljenje. Sve simptomatske s
ocijenio kao blage ili umjerene i nijedan od sluéajevqb’

Pedijatrijska populacija

Europska agencija za lijekove odgodila je qbv
COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano)

za sprjecavanije bolesti COVID-19 (vidjeti

5.2
Nije primjenjivo.

5.3

Neklinicki podaci ne L«{kw
ispitivanja toksi¢nostj vlj

*

Neklinicki podaci o'si

Farmakokineticka svojstva

)

osti primjene

a

Toksi¢nost pono %& doz
K 9

imjena cjepiva u tri navrata u razmacima od 2 tjedna (1., 15. i 29. dan) dobro se

Intramuskularna

<

odnoSenja rezultata ispitivanja Cjepiva protiv
jednoj ili viSe podskupina pedijatrijske populacije
.2 za informacije o pedijatrijskoj primjeni).

O

N

j sudionika s

19 (istrazivacka mjera ishoda)
@nqepiva VLA2001 (8,7%; 95%-tni

binantno]) (14,2%; 95%-tni CI:
jeve bolesti COVID-19 ispitivac je
¥COVID-19 nije bio teZak.

na poseban rizik za ljude na temelju provedenih konvencionalnih
enih doza i reproduktivne i razvojne toksic¢nosti.

podnosila u Stakora. Ispitivanje je pokazalo mikroskopske nalaze koji su i dalje bili vidljivi nakon 3-
tjednog razdoblja bez primjene, ali sa smanjenim incidencijama na mjestima primjene i slezeni u

usporedbi s razdobljem prije razdoblja bez primjene, $to ukazuje na djelomiéni oporavak. Zapazanja bi
se smatrala fiziolodkim i imunoloskim odgovorima na cjepivo.

Genotoksi¢nost/kancerogenost

Nisu provedena ispitivanja genotoksi¢nosti ni kancerogenosti. Ne ocekuje se da ¢e sastojci cjepiva
imati genotoksi¢ni potencijal.

Reproduktivna toksi¢nost




U ispitivanju reproduktivne toksi¢nosti cjepiva VLA2001 na Zenkama Stakora vrste Han Wistar
pokazalo se da cjepivo VLA2001 nije utjecalo na reproduktivne parametre, porodaj i razvoj fetusa.
Nema dostupnih podataka o prijenosu cjepiva kroz placentu ili njegovom izlu¢ivanju u mlijeko.

6. FARMACEUTSKI PODACI
6.1 Popis pomoénih tvari

Natrijev klorid

Natrijev hidrogenfosfat, bezvodni (E339)

Kalijev dihidrogenfosfat, bezvodni (E340)
Kalijev klorid (E508)

Voda za injekcije Q

Rekombinantni ljudski albumin (rHA) proizveden u kvascu (Saccharomvcas@/isiae)

Za adjuvans vidjeti dio 2. \Q

6.2 Inkompatibilnosti O

Lijek se ne smije mijesati s drugim lijekovima niti razrjedivatio

6.3 Rok valjanosti . @

¢
Neotvorena visedozna bocica \\

18 mjeseci kad se ¢uva u hladnjaku (2 °C do 8 °C)Q

Nakon prvog otvaranja "‘%

*

o do 6 sati kada se ¢uva na temper §pod 25°C
o ili do 48 sati kada se ¢uva na temperaturi od 2 — 8 °C i pritom ne duZe od 2,5 sata na sobnoj

temperaturi (15 — 25 °C) ’\\

Ne zamrzavati.
Kemijska i fizicka stabilnost CJEpiva u primjeni dokazana je tijekom 6 sati u bocici kada se ¢uva na
temperaturi ispod 25 °G,jli.do 48 sati kada se ¢uva na temperaturi od 2 — 8 °C i pritom ne duZe od 2,5
sata na sobnoj tempe@ 15 - 25 °C). Nakon tog vremena bocicu se mora baciti.

.

Cjepivo protiv 6&4 19 (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva ne sadrzi konzervanse. Za izvlaéenje
doza iz viSedozpe bocice potrebno je primjenjivati asepticku tehniku. S mikrobioloskog stajalista,
nakon prvog otvaranja (prvo probijanje iglom) cjepivo treba odmah upotrijebiti. Ako se ne upotrijebi
odmabh, vrijeme i uvjeti ¢uvanja cjepiva u primjeni odgovornost su korisnika.

6.4 Posebne mjere pri ¢uvanju lijeka

Neotvorena visedozna bocica

Cuvati u hladnjaku (2 °C - 8 °C).
Ne zamrzavati.
Cuvati boéicu u kutiji radi zaStite od svjetlosti.

Neotvoreno Cjepivo protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva stabilno je ukupno 6 sati
na 25 °C. To nije preporuceni uvjet uvanja ili transporta, ali moze sluziti kao vodic¢ pri odluc¢ivanju o
primjeni u slu¢aju privremenih promjena temperature tijekom ¢uvanja na 2 °C - 8 °C.
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Uvjete ¢uvanja nakon prvog otvaranja cjepiva vidjeti u dijelu 6.3.
6.5 VrstaisadrZaj spremnika

Visedozna bocica s 5 ml suspenzije za injekciju (bo¢ica od stakla tipa I) zatvorena ¢epom (bromobutil
obloZen fluorotekom) i plasti¢nom flip-off kapicom s aluminijskim prstenom.

Jedna bocica sadrzi 10 doza od 0,5 ml.
Velicina pakiranja: 10 visedoznih bo¢ica.

6.6 Posebne mjere za zbrinjavanje i druga rukovanja lijekom

Cjepivo treba pripremiti i primijeniti obuceni zdravstveni djelatnik primjeno ticke tehnike kako
bi se osigurala sterilnost svake doze. {

Cuvanje i rukovanje 0

. Cjepivo se isporucuje spremno za upotrebu.

radi zastite od svjetlosti.
o Cjepivo se moze Cuvati na temperaturi izmedu 2 °C do C kada je u uporabi.
o Nakon prvog probijanja ¢epa cjepivo upotrijebitj u 6 sati kada se cuva na temperaturi ispod
25 °C ili do 48 sati kada se ¢uva na temperatur — 8 °C i pritom ne duZe od 2,5 sata na
sobnoj temperaturi (15 — 25 °C). ZabiljeZiti (@N ijeme prvog probijanja na naljepnici

o Neotvorenu visedoznu bocicu treba ¢uvati na 2 °C do 8 ;:batl bocicu u vanjskom pakiranju
2

bocice.
o Bacite ovo cjepivo ako ga ne upotrijebitednutar navedenih razdoblja nakon prvog probijanja
¢epa bocice. Y @

Priprema A\%

o Okrenuti viSe puta prije upoi'r be kako bi se dobila jednoli¢na suspenzija. Ne tresti.
o Prije primjene cjepivo je paﬁ% vizualno pregledati kako bi se potvrdilo da ne sadrZi strane
J

Cestice i da nije doslo do@ e boje. Baciti ako je doSlo do promjene boje ili ako sadrzi
strane Cestice.

o Cjepivo protiv COVI (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva ne smije se mijeSati s drugim
lijekovima niti ;azx' edivati u istoj Strcaljki.

Primjena R @

L 4
o Upot "eb@ptiéke tehnike, ocistite éep bocice antisepti¢kim tupferom za jednokratnu
upotr?hV
o Za svaku osobu upotrijebite novu sterilnu iglu i Strcaljku.

o Upotrijebite kombinaciju Strcaljke i/ili igle malog mrtvog volumena, za koju je kombinirani
mrtvi volumen < 30 mikrolitara za sve doze, kako bi se izvuklo svih 10 doza. Taj pribor bi
trebao biti kompatibilan za intramuskularnu injekciju, s iglom od 21 G ili uzom.

o Ako se upotrebljavaju standardne Strcaljke i igle, za koje je kombinirani mrtvi volumen iznad

30 mikrolitara, mozda nece biti dovoljnog volumena za izvlacenje desete doze iz jedne bocice.

Izvucite 0,5 ml cjepiva.

PoZeljno mjesto injekcije jest misi¢ nadlaktice.

Cjepivo se ne smije primjenjivati intravaskularno, supkutano ili intradermalno.

Ako koli¢ina cjepiva preostala u bocici nije dovoljna za punu dozu od 0,5 ml, bacite bocicu i

sav preostali volumen.

o Nemojte skupljati ostatke cjepiva iz vise bocica.

12



Zbrinjavanje

Neiskoristeni lijek ili otpadni materijal potrebno je zbrinuti sukladno nacionalnim propisima.

7. NOSITELJ ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Valneva Austria GmbH
Campus Vienna Biocenter 3
1030 Be¢

Austrija

8. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROME‘Q

EU/1/21/1624/001 &
9. DATUM PRVOG ODOBRENJA / DATUM OBNOVE O[@NJA

O

10. DATUM REVIZIJE TEKSTA . @

Datum prvog odobrenja: 24. lipanj 2022.

http://www.ema.europa.eu.

*
Detaljnije informacije o ovom lijeku dostupne su n@m koj stranici Europske agencije za lijekove
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PRILOG II. O

PROIZVODAC(T) BIOLOSKE(I LATNE(IH) TVARI I
PROIZVODAC(I) ODGOVORAN(NY) ZA PUSTANJE
SERIJE LIJEKA U PROME

UVJETI ILI OGRAN CE@ VEZANI UZ OPSKRBU I
PRIMJENU

OSTALLI UVJETIﬁx TJEVI ODOBRENJA ZA
STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

uvJ ETI IL ANICENJA VEZANI UZ SIGURNU I
UCINK MJENU LIJEKA

&
S
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A.  PROIZVOPAC(I) BIOLOSKE(IH) DJELATNE(IH) TVARI I PROIZVOPAC(I)
ODGOVORAN(NI) ZA PUSTANJE SERIJE LIJEKA U PROMET

Naziv(i) i adresa(e) proizvodaca bioloske(ih) djelatne(ih) tvari

Valneva Scotland Limited
Oakbank Park Road
Livingston EH53 OTG
Skotska, UK

Il

IDT Biologika GmbH

Am Pharmapark Q
06861 Dessau-Rosslau

Njemacka &

Naziv(i) i adresa(e) proizvodaca odgovornog(ih) za pustanje serije liie@romet

Valneva Sweden AB bo

Gunnar Asplunds Allé 16
171 69 Solna O
Svedska

| ",
i Q\\
Valneva Austria GmbH Q

Campus Vienna Biocenter 3

1030 Beg, n Q/
Austrija R %
N

Na tiskanoj uputi o lijeku mora se navas;&aziv i adresa proizvodaca odgovornog za pustanje
navedene serije u promet. .

L 4 \
B. UVJETI ILI OGRAN (Q} VEZANI UZ OPSKRBU I PRIMJENU

Lijek se izdaje na recept.
o Sluzbeno p.us@;erue lijeka u promet

L 4
Sukladno ¢lanku N4. Direktive 2001/83/EZ, sluzbeno pustanje serije lijeka u promet preuzet ¢e
drzavni IaborﬁWll laboratorij odreden za tu svrhu.
C. OSTALIUVJIETI | ZAHTJEVI ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET
o Periodicka izvje$¢a o neskodljivosti lijeka (PSUR-evi)
Zahtjevi za podnoSenje PSUR-eva za ovaj lijek definirani su u referentnom popisu datuma EU
(EURD popis) predvidenom ¢lankom 107.c stavkom 7. Direktive 2001/83/EZ i svim sljede¢im

azuriranim verzijama objavljenima na europskom internetskom portalu za lijekove.

Nositelj odobrenja za stavljanje lijeka u promet ¢e prvi PSUR za ovaj lijek dostaviti unutar 6 mjeseci
nakon dobivanja odobrenja.

15



D. UVJETIILI OGRANICENJA VEZANI UZ SIGURNU I UCINKOVITU PRIMJENU
LIJEKA

o Plan upravljanja rizikom (RMP)

Nositelj odobrenja obavljat ¢e zadane farmakovigilancijske aktivnosti i intervencije, detaljno
objasnjene u dogovorenom Planu upravljanja rizikom (RMP), koji se nalazi u Modulu 1.8.2
Odobrenja za stavljanje lijeka u promet, te svim sljede¢im dogovorenim aZuriranim verzijama
RMP-a.

Azurirani RMP treba dostaviti:
¢ Na zahtjev Europske agencije za lijekove;
o Prilikom svake izmjene sustava za upravljanje rizikom, a narocito kada je ta izmjena rezultat
primitka novih informacija koje mogu voditi ka znac¢ajnim izmjenama omjerankorist/rizik,
odnosno kada je izmjena rezultat ostvarenja nekog vaznog cilja (u smi akovigilancije ili

minimizacije rizika). {

9’
O
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU

KARTONSKA KUTIJA

1. NAZIV LIJEKA

Cjepivo protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva suspenzija za injekciju
cjepivo protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano, adsorbirano)

2. NAVODENJE DJELATNE(IH) TVARI

Jedna bocica sadrzi 10 doza od 0,5 ml
Jedna doza (0,5 ml) sadrZi 33 antigenske jedinice (AgU) inaktiviranog viru S CoV 2,
adsorbiranog na aluminijev hidroksid (0,5 mg AI®*), adjuvantiranog s CpG¥018 (1 mg

)

3. POPIS POMOCNIH TVARI XU

Pomocéne tvari: Natrijev klorid, bezvodni natrijev hidrogenfos@ezvodni kalijev dihidrogenfosfat,
kalijev klorid, voda za injekcije i rekombinantni ljudski albumi

N3

RN

4, FARMACEUTSKI OBLIK | SADRZAJ

Suspenzija za injekciju :

10 visedoznih bodica 3 Q/

9

4

5. NACINI PUT(EVI) PRIMJENELIJEKA

.. L 4
Intramuskularna primjena. \

Prije upotrebe procitajte uputu ﬁ-‘k
Za viSe informacija skenirajte obilnim uredajem ili posjetite www.covid19-vaccine-
valneva.com.

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA IZVAN POGLEDA | DOHVATA
DJECE

7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO

Okrenuti vise puta prije upotrebe kako bi se dobila jednoli¢na suspenzija.
Ne tresti.
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8. ROK VALJANOSTI

EXP

9. POSEBNE MJERE CUVANJA

Cuvati u hladnjaku.

Ne zamrzavati.

Cuvati bo¢icu u vanjskom pakiranju radi zatite od svjetlosti.

Nakon prvog probijanja ¢epa cjepivo upotrijebiti unutar 6 sati kada se ¢uva na temperaturi ispod 25 °C
ili do 48 sati kada se ¢uva na temperaturi od 2 — 8 °C i pritom ne duZe od 2,5 sata na sobnoj

temperaturi (15 — 25 °C). Q

OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJE JE POTREBNO

)
10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORIéTENO%&KA ILI

11. NAZIV | ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA ST&ANJE LIJEKA U PROMET

Valneva Austria GmbH O
Campus Vienna Biocenter 3

1030 Be Y Q/
Austrija \\

<

12. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA S'I%?NJE LIJEKA U PROMET

*

A\

EU/1/21/1624/001

13. BROJSERIJE AN

Lot 0)
>

-t
| 14.  NACIN IZDAVAKTA LIJEKA

R

| 15. UPUTEZANPORABU

‘ 16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

Prihvaceno obrazloZenje za nenavodenje Brailleovog pisma.

‘ 17. JEDINSTVENI IDENTIFIKATOR - 2D BARKOD

Sadrzi 2D barkod s jedinstvenim identifikatorom.

‘ 18. JEDINSTVENI IDENTIFIKATOR - PODACI CITLJIVI LJUDSKIM OKOM

PC
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PODACI KOJE MORA NAJMANJE SADRZAVATI MALO UNUTARNJE PAKIRANJE

VISEDOZNA BOCICA

1. NAZIV LIJEKA | PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Cjepivo protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva injekcija
cjepivo protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano, adsorbirano)

2. NACIN PRIMJENE LIJEKA

i.m. Q
&

3. ROK VALJANOSTI

5\3‘
EXP
SO

4, BROJ SERIJE

O

N

5. SADRZAJ PO TEZINI, VOLUMEN% DOZNOJ JEDINICI LIJEKA
S
10 doza od 0,5 mi . %

A\

6. DRUGO ‘<

&

Datum:

Vrijeme: 0 >
\k'
\P

@
S
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Uputa o lijeku: Informacije za korisnika

Cjepivo protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva
suspenzija za injekciju
cjepivo protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano, adsorbirano)

vOVaj je lijek pod dodatnim pracenjem. Time se omogucuje brzo otkrivanje novih sigurnosnih
informacija. Prijavom svih sumnji na nuspojavu i Vi mozete pomoc¢i. Za postupak prijavljivanja
nuspojava, pogledajte dio 4.

- Pazljivo procitajte cijelu uputu prije nego primite cjepivo jer sadrzi Vama vaZne podatke.

- Sacuvajte ovu uputu. Mozda Cete je trebati ponovno procitati.

- Ako imate dodatnih pitanja, obratite se lije¢niku, ljekarniku ili medicinskoj_sestri.

- Ako primijetite bilo koju nuspojavu, potrebno je obavijestiti lije¢nika, 1jé§ka ili medicinsku
sestru. To ukljucuje i svaku moguéu nuspojavu koja nije navedena u o ti. Pogledajte

dio 4. {
Sto se nalazi u ovoj uputi \Q

1.  Sto je Cjepivo protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantiran eva i za Sto se koristi

2. Sto morate znati prije nego 3to primite Cjepivo protiv CO (inaktivirano, adjuvantirano)
Valneva

3. Kako primjenjivati Cjepivo protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva

4.  Moguce nuspojave é’

5. Kako ¢uvati Cjepivo protiv COVID-19 (inaktivif ﬁb% juvantirano) Valneva

6. Sadrzaj pakiranja i druge informacije

1. Sto je Cjepivo protiv COVID-19 (i_pal@[ano, adjuvantirano) Valneva i za Sto se koristi

Cjepivo protiv COVID-19 (inaktivira ﬁj@ntlrano) Valneva primjenjuje se za sprje¢avanje bolesti
COVID-19 uzrokovane virusom SARS.&

Cjepivo protiv COVID-19 (inakth%ho, adjuvantirano) Valneva daje se odraslim osobama u dobi od

18 do 50 godina. 0

Cjepivo poti¢e imunosni &%ﬂorirodnu obranu tijela) na proizvodnju antitijela i krvnih stanica koje
djeluju protiv virusa i takp pruzaju zastitu od bolesti COVID-109.

Nijedan od sastoja.k cjepiva ne moze uzrokovati bolest COVID-19.

*

2. Sto mo\ga{nati prije nego Sto primite Cjepivo protiv COVID-19 (inaktivirano,
adjuvantirano) Valneva

Cjepivo protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva ne smije se dati
- ako ste alergi¢ni na djelatnu tvar, na kvasac ili tvari podrijetlom iz kvasca ili bilo koji drugi
sastojak ovog cjepiva (navedeni u dijelu 6.).

Upozorenja i mjere opreza

Obratite se svom lije¢niku, ljekarniku ili medicinskoj sestri prije nego Sto primite Cjepivo protiv

COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva:

- ako ste ranije imali teSku ili po Zivot opasnu alergijsku reakciju nakon injekcije bilo kojeg
drugog cjepiva ili nakon Sto ste primili Cjepivo protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano)
Valneva u proslosti

- ako ste se ikada onesvijestili nakon bilo koje injekcije iglom ili ako imate tjeskobu povezanu s
injekcijama
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- ako imate teSku bolest ili infekciju pra¢enu visokom temperaturom. MoZete se cijepiti ako imate
blago povisenu temperaturu ili infekciju gornjih diSnih putova poput prehlade

- ako imate problem s krvarenjem, lako vam se stvaraju modrice ili uzimate lijek za sprjeCavanje
krvnih ugruSaka

- ako Vag imunosni sustav ne djeluje na odgovarajuci na¢in (imunodeficijencija) ili uzimate
lijekove koji slabe imunosni sustav (kao Sto su visoke doze kortikosteroida, imunosupresivi il
lijekovi protiv raka).

Kao i kod svih cjepiva, cijepljenje s 2 doze Cjepiva protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano)
Valneva mozda nece u potpunosti zastititi sve koji ga prime i nije poznato koliko dugo Cete biti
zasticeni.

Djeca i adolescenti

Cjepivo protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva se ne preporuEQi djecu i
adolescente mlade od 18 godina. Trenutno nema dovoljno dostupnih informags rimjeni Cjepiva
protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva u djece i adolesce %adih od 18 godina.

Drugi lijekovi i Cjepivo protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvan ) Valneva

Obavijestite svog lije¢nika ili ljekarnika ako uzimate, nedavno ste uzgliNli*biste mogli uzeti bilo koje
druge lijekove ili druga cjepiva.

Trudnoéa i dojenje Q

Ako ste trudni ili dojite, mislite da biste mogli biti trudni ili planifate zatrudnjeti, obratite se svom
lije¢niku ili ljekarniku za savjet prije nego Sto primite Qv ivo.

Upravljanje vozilima i strojevima *

Neke od nuspojava Cjepiva protiv COVID-19 (inal@ano, adjuvantirano) Valneva navedene u
dijelu 4. mogu privremeno utjecati na vaSu sposobnost upravljanja vozilima i strojevima. Nemojte
upravljati vozilima ili strojevima ako se nza‘SO epljenja ne osjecate dobro. Pricekajte da se svi ucinci
cjepiva nestanu prije nego Sto pocnete V0. i fakovati strojevima.

Cjepivo protiv COVID-19 (inaktivirang, adjuvantirano) Valneva sadrzi kalij i natrij

Ovo cjepivo sadrzi manje od 1 mmol (39 mMg) kalija po dozi od 0,5 ml, tj. zanemarive koli¢ine kalija.
Ovo cjepivo sadrZzi manje od 1 m&o’b@?, mq) natrija po dozi od 0,5 ml, tj. zanemarive koli¢ine natrija.

3. Kako se primjenj uj@glvo protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva

Cjepivo protiv COVIWaktivirano, adjuvantirano) Valneva primjenjuje se kao injekcija od

0,5 ml u misié¢ nadla@

L 4
Primit ¢ete 2 injél@,’stog cjepiva u razmaku od 28 dana da bi cijepljenje bilo dovrseno.

Nakon svakeMje cjepiva, Vas lije¢nik, ljekarnik ili medicinska sestra nadzirat ¢e Vas oko
15 minuta kako bi potvrdili da nema znakova alergijske reakcije.

Ako imate dodatnih pitanja o primjeni ovog cjepiva, obratite se lije¢niku, ljekarniku ili medicinskoj
sestri.

Ako propustite termin za primanje 2. doze Cjepiva protiv COVID-19 (inaktivirano,

adjuvantirano) Valneva

- Ako propustite termin, dogovorite novi posjet sa svojim lije¢nikom, ljekarnikom ili medicinskom
sestrom §to je prije moguce.

- Ako propustite zakazanu injekciju, mozda necete biti u potpunosti zasti¢eni od bolesti COVID-109.

Docjepljivanje
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Docijepiti se dozom od 0,5 ml mogu osobe koje su dovrSile primarno cijepljenje Cjepivom protiv
COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva ili cjepivom protiv COVID-19 na bazi
adenovirusnog vektora. Docjepnu dozu treba primijeniti najmanje 8 mjeseci nakon dovrsetka
primarnog cijepljenja.

4, Moguce nuspojave

Kao i svi lijekovi, ovaj lijek moZe uzrokovati nuspojave iako se one nece javiti kod svakoga.

Sljedece se nuspojave mogu pojaviti kod Cjepiva protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano)
Valneva:

ZatraZite hitnu medicinsku pomo¢ ako primijetite bilo koji od sljedec¢ih znakov@ptoma alergijske

reakcije
nesvjestica ili oSamucenost @
promjene u otkucajima srca {
nedostatak zraka Q
piskanje pri disanju O
oticanje usnica, lica ili grla b
koprivnjaca ili osip
mucnina ili povracanje O

bol u zelucu @
&

L 4
Ako primijetite druge nuspojave, obratite se svom @& li medicinskoj sestri. To moze ukljucivati:

Vrlo ¢este nuspojave (mogu se javiti u viSe 0®na 10 osoba)
glavobolja S

mucnina . %

povradanje :\

bol u misi¢ima

umor .'\
mjesto injekcije: osjetljiva

Ceste nuspojave (mogu sa@nu do 1 na 10 osoba)
. grlobolja

mjesto injekcijes 7, otvrdnuce, oticanje, crvenilo

vrucica
2 4

Manje Ceste nusg %(mogu se javiti u do 1 na 100 osoba)
Nli;ﬁ

bol u nozi ili ruci
bol u zglobovima
gréevi u misi¢ima

. povecahi i‘Cvorovi
o omaglica

o abnormalni osjecaj na kozi (primjerice trnci)
o poremecaj okusa

o nesvjestica

. smanjena osjetljivost

. migrena

. proljev

J bol u trbuhu

. prekomjerno znojenje

. osip

[ ]

[ ]

[ ]
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o povecana brzina sedimentacije crvenih krvnih stanica

Rijetke nuspojave (mogu se javiti u do 1 na 1000 osoba)
o nizak broj trombocita u krvi

o osjetljivost na svjetlost

o upala vena povezana s krvnim ugruskom

Prijavljivanje nuspojava

Ako primijetite bilo koju nuspojavu, potrebno je obavijestiti lije¢nika, ljekarnika ili medicinsku sestru.
To ukljucuje i svaku moguéu nuspojavu koja nije navedena u ovoj uputi. Nuspojave mozete prijaviti
izravno putem nacionalnog sustava za prijavu nuspojava: navedenog u Dodatku V, te navedite broj
serije/Lot ako je dostupan. Prijavljivanjem nuspojava moZete pridonijeti u procjemisigurnosti ovog

lijeka.
<

5. Kako ¢uvati Cjepivo protiv COVID-19 (inaktivirano, adju 0) Valneva

Lijek ¢uvajte izvan pogleda i dohvata djece. 2 O

Ovaj se lijek ne smije upotrijebiti nakon isteka roka valjanosti ﬂ nog na kutiji i naljepnici na
bocici iza oznake ,,EXP”. Rok valjanosti odnosi se na zadnji danstavedenog mjeseca. Vas zdravstveni
djelatnik odgovoran je za trajanje i uvjete ¢uvanja ovog cj@a.

L 4
Informacije o ¢uvanju, isteku roka valjanosti te upor:fb@%ovanju opisane su u dijelu namijenjenom
zdravstvenim djelatnicima na kraju upute o lijeku. Q
6. Sadrzaj pakiranja i druge infor e@
L 4
Sto sadrzi Cjepivo protiv COVID-19 @Mvirano, adjuvantirano) Valneva
Jedna doza (0,5 ml) sadrzi 33 antLg’egKke jedinice (AgU) inaktiviranog virusa SARS-CoV-2123,

1 Soj iz Wuhana hCoV-19/Ital \w—isl/zozo
2 Proizveden u Vero stanic anice africkog zelenog majmuna)

$ Adsorbiran na aluminijev hitkoksid (0,5 mg AI** ukupno) i adjuvantiran s ukupno 1 mg CpG1018

(citozinfosfogvanin). «, !

Jedna viSedozna “@drii 10 doza od 0,5 ml.

L 4
Drugi sastojcignatrijev’klorid, bezvodni natrijev hidrogenfosfat (E339), bezvodni kalijev
dihidrogenfosfatE340), kalijev klorid (E508), voda za injekcije i rekombinantni ljudski albumin
(rHA).
Cjepivo protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva sadrzi kalij i natrij (vidjeti dio 2).

Kako izgleda Cjepivo protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva i sadrZaj
pakiranja

Bijela do gotovo bijela suspenzija za injekciju (injekcija) u staklenoj visedoznoj boéici zatvorenoj
gumenim ¢epom i plasticnom flip-off kapicom s aluminijskim prstenom.

Velicina pakiranja: 10 visedoznih bocica
Nositelj odobrenja za stavljanje lijeka u promet

Valneva Austria GmbH
Campus Vienna Biocenter 3

27


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

1030 Be¢
Austrija

Proizvodaci

Valneva Sweden AB
Gunnar Asplunds Allé 16
171 69 Solna

Svedska

Valneva Austria GmbH
Campus Vienna Biocenter 3

1030 Beg, Q
Austrija @

Za sve informacije o ovom lijeku obratite se nositelju odobrenja za stavlj ijeka u promet na
sljede¢i e-mail: covid19@valneva.com

Ova uputa je zadnji puta revidirana u Ob

Ostali izvori informacija . @

L 4
Za vise informacija skenirajte QR kod mobilnim u@ako biste dobili ovu uputu o lijeku na

razli¢itim jezicima ili posjetite:
www.covid19-vaccine-valneva.com

B N

Detaljnije informacije o ovom I@stupne su na internetskoj stranici Europske agencije za

lijekove: http://www.ema. a%
Ova uputa o lijeku dostupna je'na svim jezicima EU-a/EGP-a na internetskim stranicama Europske
agencije za lijekove.

Sljedece 1nf01W1J\n mijenjene su samo zdravstvenim radnicima:

Sljedivost

Kako bi se poboljsala sljedivost bioloskih lijekova, naziv i broj serije primijenjenog lijeka potrebno je
jasno evidentirati.

Uvjeti Cuvanja
Cuvati u hladnjaku na temperaturi od 2 °C do 8 °C.
Ne zamrzavati.

Cuvati bo¢icu u vanjskom pakiranju radi zatite od svjetlosti.

Rok valjanosti
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Neotvorena bodica

21 mjeseci kad se ¢uva u hladnjaku (2 °C do 8 °C).
Neotvoreno Cjepivo protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva stabilno je ukupno 6 sati
na 25 °C. To nije preporuceni uvjet cuvanja ili transporta.

Nakon prvog otvaranja

6 sati kada se ¢uva na temperaturi ispod 25 °C ili do 48 sati kada se ¢uva na temperaturi od 2 -8 °C i
pritom ne duZe od 2,5 sata na sobnoj temperaturi (15 — 25 °C).
Ne zamrzavati.

Kemijska i fizicka stabilnost cjepiva u primjeni dokazana je u bocici tijekom 6 séitiada se cuva na

temperaturi ispod 25 °C ili do 48 sati kada se ¢uva na temperaturi od 2 — 8 °Csi m ne duZe od 2,5
sata na sobnoj temperaturi (15 — 25 °C). Nakon tog vremena bocicu se mor: iti.
Cjepivo protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva ne sa nzervanse. Za izvlacenje

nakon prvog otvaranja (prvo probijanje iglom) cjepivo treba odm rijebiti. Ako se ne upotrijebi

doza iz viSedozne bocice potrebno je primjenjivati asepticku tehnik ikrobioloskog stajalista,
odmabh, vrijeme i uvjeti Cuvanja cjepiva u primjeni odgovornosE f isnika.

Rukovanje i primjena . @

L 4
Cjepivo treba pripremiti i primijeniti educirani zdra Ni jelatnik uz primjenu asepticke tehnike
kako bi se osigurala sterilnost suspenzije.

Cjepivo protiv COVID-19 Valneva primij muskularno u dvije doze (0,5 ml po dozi).

Preporucuje se primijeniti drugu dozu 28 | a@a on prve doze.

Kao i kod svih injekcijskih cjepiva, uvij ora biti dostupno odgovaraju¢e medicinsko lijeCenje i
nadzor u slu¢aju anafilakticke reakei'&cnakon primjene cjepiva.
L 4

e Cjepivo se isporucuje sprgfmno %a upotrebu.

e Neotvorenu viSedoznu cg treba ¢uvati na temperaturi od 2 °C do 8 °C, bocicu treba ¢uvati U
vanjskom pakiranju‘ragizastite od svjetlosti.

e Cjepivo se moze Cyvati na temperaturi izmedu 2 °C do 25 °C kad je u primjeni.

e Nakon prvog pr&ma Cepa Cjepivo upotrijebiti unutar 6 sati kada se ¢uva na temperaturi ispod
25°Cilido t1 kada se ¢uva na temperaturi od 2 — 8 °C i pritom ne duZe od 2,5 sata na
sobnoj te ri (15— 25 °C). Zabiljeziti datum i vrijeme prvog probijanja na naljepnici
bocice. \

e Bacite 0 epivo ako ga ne upotrijebite unutar navedenih razdoblja nakon prvog probijanja
¢epa bocice.

e Okrenuti viSe puta prije upotrebe kako bi se dobila jednoli¢na suspenzija. Ne tresti.

¢ Prije primjene cjepivo je potrebno vizualno pregledati kako bi potvrdilo da ne sadrzi strane
Cestice i da nije doSlo do promjene boje. Baciti ako je doSlo do promjene boje ili ako sadrzi
strane Cestice.

¢ Cjepivo protiv COVID-19 (inaktivirano, adjuvantirano) Valneva ne smije se mijeSati s drugim
lijekovima niti razrjedivati u istoj Strcaljki.

¢ Upotrijebite asepticke tehnike, o€istite Cep bocice antisepti¢kim tupferom za jednokratnu
upotrebu.

e Za svaku osobu upotrijebite novu sterilnu iglu i Strcaljku.

Upotrijebite kombinaciju Strcaljke i/ili igle malog mrtvog volumena, za koju je kombinirani

mrtvi volumen < 30 mikrolitara za sve doze, kako bi se izvuklo svih 10 doza. Taj pribor bi
trebao biti kompatibilan za intramuskularnu injekciju, s iglom od 21 G ili uzom.
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Ako se upotrebljavaju standardne Strcaljke i igle, za koje je kombinirani mrtvi volumen iznad
30 mikrolitara, mozda nece biti dovoljnog volumena za izvlacenje 10 doza iz jedne bocice

Izvucite 0,5 ml cjepiva.

PoZeljno mjesto injekcije jest misi¢ nadlaktice.

Ne primjenjivati cjepivo intravaskularno, supkutano ili intradermalno.

Ako koli¢ina cjepiva preostala u bocici nije dovoljna za punu dozu od 0,5 ml, bacite bocicu i
sav preostali volumen.

o Nemojte skupljati ostatke cjepiva iz vise bocica.

Zbrinjavanje
Neiskoristeni lijek ili otpadni materijal potrebno je zbrinuti sukladno nacionalnim propisima.
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