I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



W Ez a gydgyszer fokozott feltigyelet alatt all, mely lehetévé teszi az Uj gyogyszerbiztonsagi
informacidk gyors azonositasat. Az egészségligyi szakembereket arra kérjiik, hogy jelentsenek
barmilyen feltételezett mellékhatast. A mellékhatasok jelentésének modjairdl a 4.8 pontban kaphatnak
tovabbi tajékoztatast.

1. A GYOGYSZER NEVE

IMVANEX szuszpenziés injekcid

Feketehiml6 és majomhimlé vakcina (€16, modositott Ankara vakcinia virus)

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

Egy adag (0,5 ml) tartalma:

E16, médositott Ankara vakcinia — Bavarian Nordic virus?, legalabb 5 x 107 Fert. E*

*fertdzo egység
Csirkeembrio sejtekben eldallitott

Ez a vakcina nyomokban csirkefehérje, benzonaz, gentamicin és ciprofloxacin maradvanyokat
tartalmaz (lasd 4.3 pont).

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA
Szuszpenzids injekcio.

Vilagossarga, halvany fehér, tejszinii szuszpenzio.

4, KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terépias javallatok

12 éves és idOsebb személyek feketehimld, majomhimld és vakcinia virus altal okozott betegség elleni
aktiv immunizalaséra (lasd 4.4 és 5.1 pont).

Ezt a vakcinat a hivatalos ajanlasoknak megfelel6en kell alkalmazni.
4.2 Adagolas és alkalmazas

Adagolés

Alapimmunizalas (feketehimlo, majomhimlé vagy vakcinia virusok elleni oltasban kordbban nem
részesilt személyek esetében)

Az elsd, 0,5 ml-es adagot a valasztott napon kell beadni.

A mésodik, 0,5 ml-es adagot az els6 adag utan legalabb 28 nappal kell beadni, lasd 4.4 és 5.1 pont.




Emlékeztetd oltds (feketehimls, majomhimld vagy vakcinia virusok elleni oltasban kordbban mar
részesult személyek esetében)

Az emlékeztetd adagok kelld id6zitésének meghatarozasahoz nem allnak rendelkezésre megfeleld
adatok. Amennyiben emlékeztet adagot tartanak sziikségesnek, akkor 0,5 ml-es egyszeri adag
alkalmazandd, lasd 4.4 és 5.1 pont.

Kilonleges betegcsoportok

Immunkompromittalt (példaul HIV-fert6zott, immunszuppressziv terapiaban részesiilé) betegeknek,
akiket korabban mar beoltottak feketehimld, majomhimlé vagy vakcinia virusok ellen, két emlékeztetd
dozist kell kapniuk. A masodik emlékeztetd oltast legalabb 28 nappal az elsé emlékeztetd oltas
alkalmazasat kovetden kell beadni.

Gyermekek és serdiilék

Az IMVANEX biztonsagossagat és hatdsossagat 12 évesnél fiatalabb gyermekek esetében nem
igazolték.

Nincs elérhet6 adat.

Az alkalmazés médija

Az immunizalas subcutan injekcidzassal végzendo, €s az injekciot lehetdleg a felkarba kell beadni.
Az alkalmazéssal kapcsolatos utasitasokat lasd a 6.6 pontban.

4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatdanyagaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval vagy a
maradvanyanyagokkal (csirkefehérje, benzonaz, gentamicin és ciprofloxacin) szembeni
talérzékenység.

4.4  Kulonleges figyelmeztetések és az alkalmazéssal kapcsolatos 6vintézkedések
Nyomonkdvethetdség

A biolégiai készitmények kénnyebb nyomonkdvethetdsége érdekében az alkalmazott készitmény
nevét és gyartasi tételszamat egyértelmiien kell dokumentalni.

Tulérzékenység és anaphylaxia

Mint minden injekcios vakcina esetében, a vakcina beadasat kdvetden ritkan fellépd anaphylaxias
reakciok kezelésére mindig azonnal rendelkezésre kell allnia megfeleld orvosi kezelésnek és
felligyeletnek.

Egyidejuleg fennalld betegség

A stlyos, akut lazas betegségben vagy akut fertézésben szenved6 betegeknél az immunizalast el kell
halasztani. Enyhébb fert6zés és/vagy hdemelkedés miatt nem kell elhalasztani az oltast.

Altalanos ajanlasok

Az IMVANEX nem alkalmazhaté intravascularis injekcié formajaban.

A vakcina hatdsossaganak korlatai

Az IMVANEX feketehiml6, majomhimlé és vakcinia virus altal okozott betegség elleni védelmének
hatdsossagat nem vizsgaltdk embereknél, lasd 5.1 pont.

Nem feltétlentl minden oltott személy esetében valt ki védelmet biztositd immunvalaszt.



Az emlékeztetd adagok kell6 idézitésének meghatarozasdhoz nem allnak rendelkezésre megfeleld
adatok.

Az IMVANEX-szel végzett korabbi oltas modosithatja a késdbbiekben alkalmazott, replikacio-
kompetens feketehimld vakcinara adott borreakciot (,,megfoganas™), csokkent megfoganast vagy a

megfoganas hianyat eredményezve, lasd 5.1 pont.

Atopias dermatitisben szenvedd személyek

Atopias dermatitisben szenvedd személyeknél tobb helyi és altalanos tlinet alakult ki az oltas utan
(lasd 4.8 pont).

Immunkompromittalt személyek

Adatokat gytijtottek olyan HIV-fert6zott egyénekrol, akiknek a CD4-sejtszamuk >100 sejt/pl és
<750 sejt/ul kozé esett. Egészséges egyénekkel dsszehasonlitva, alacsonyabb immunvalaszt mutattak
az adatok HIV-fert6zott személyek esetében (lasd 5.1 pont). Mas okbdl immunszupprimalt egyének
vonatkozasaban nincs adat az IMVANEX-re adott immunvélasszal kapcsolatosan.

A 28 napos id6kozzel alkalmazott két adaghoz képest, a 7 napos id6kozzel alkalmazott két
IMVANEX-adag gyengébb immunvalaszt és kissé fokozottabb helyi reaktogenitast eredményezett.
Ezért a 28 napnal révidebb adagolasi id6koz keriilendb.

Szorongéssal kapcsolatos reakciok

A vakcina beadéséaval dsszefliggésben szorongassal kapcsolatos reakcidk, koztik vazovagalis reakciok
(syncope), hiperventilaci6 vagy stresszel kapcsolatos reakciok fordulhatnak el a tliszurasra adott
pszichogén reakcioként. Fontos Ovintézkedéseket tenni az 4juldsbol eredd sériilések elkeriilése
érdekében.

Nétriumtartalom
A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz adagonkeént, azaz gyakorlatilag
»hatriummentes”.

4.5 Gydgyszerkolecsonhatasok és egyéb interakciok

Mas vakcinakkal, illetve gydgyszerekkel interakcios vizsgalatokat nem végeztek. Az IMVANEX
egyidejii alkalmazéasa mas vakcinakkal ezért keriilendo.

Nem vizsgaltak a vakcina egyidejli alkalmazasat semmilyen egyéb immunglobulinnal, beleértve a
vakcinia immunglobulint (VIG) is, ezért ez keriilendé.

4.6  Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség

Az IMVANEX terhes n6knél torténd alkalmazasarol korlatozott mennyiségii adat (300-nal kevesebb
terhesség kimenetelének eredménye) all rendelkezésre. Allatokkal végzett vizsgalatok nem igazoltak
kdzvetlen vagy kozvetett karos hatasokat a reprodukcids toxicitas tekintetében (lasd 5.3 pont). Az
IMVANEX alkalmazasa el6vigyazatossagbol keriilendd terhesség alatt. Az Imvanex alkalmazasa
terhesség alatt kizarolag akkor fontolhatdo meg, ha a lehetséges elényok vélhetéen meghaladjak az
anyat és a magzatot érint6 potencialis kockazatot.



Szoptatas

Nem ismert, hogy az IMVANEX kivélasztodik-e a huméan anyatejbe. Az IMVANEX alkalmazésa
elévigyazatossagbol keriilendd szoptatas alatt. Az Imvanex alkalmazasa szoptatas alatt kizarolag akkor
fontolhat6é meg, ha a lehetséges elonyok vélhetden meghaladjak az anyat €s gyermekét érinto
potencialis kockazatot.

Termékenység

Allatokkal végzett vizsgalatok soran nem figyeltek meg a ndstények vagy himek csokkent
termékenységére utalo jelet.

4.7 A Kkészitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

Nem all rendelkezésre adat az IMVANEX gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges
képességekre gyakorolt hatasardl. A 4.8 pontban emlitett egyes nemkivanatos hatdsok azonban
befolyasolhatjak a gépjarmiivezetéshez vagy a gépek kezeléséhez szilkséges képessegeket (példaul
szedulés).

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil §sszefoglalasa

Az IMVANEX biztonsagossagat 20 klinikai vizsgalat soran értékelték, melyek soran a vakcinia
virussal korabban nem talalkozott 5 261 személynél alkalmaztak két, nem kevesebb mint 5 x 107 Fert.
E adagot négy hét killénbséggel, mig a vakcinia virussal korabban mar talalkozott, illetve
IMVANEX-oltashan részesiilt 534 betegnek egyetlen adag emlékeztetd oltast adtak.

A Klinikai vizsgalatok sordn megfigyelt leggyakoribb mellékhatésok az injekcio beaddsanak helyén
fellépé reakciok, illetve a vakcinakra jellemz6 gyakori, enyhe-k0zepes intenzitasu szisztémas reakciok
voltak, amelyek beavatkozas nélkiil, az oltast kovetd hét napon beliil elmultak.

Az egyes oltasok utan (1., 2. vagy emlékeztetd) jelentett mellékhatasok eldfordulasi gyakorisagai
hasonléak voltak.

A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

Az 6sszes klinikai vizsgalathol szarmazd mellékhatasok az alabbi gyakorisadgok szerint kertilnek
felsorolésra:

Nagyon gyakori (>1/10)

Gyakori (>1/100 — <1/10)

Nem gyakori (>1/1 000 — <1/100)

Ritka (>1/10 000 — <1/1 000)

Nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre all6 adatokbdl nem allapithaté meg)



1. tablazat:

az engedélyezés utani tapasztalatok alapjan jelentett mellékhatasok

Az IMVANEX befejezett klinikai vizsgalatai soran (N = 7 082 vizsgalati alany) és

érzékeld szerv
betegségei és
tlinetei

MedDRA Nagyon Gyakori Nem gyakori Ritka Nem ismert
szervrendszeri gyakori (=1/100 - <1/10) (>1/1 000 - <1/100) | (=1/10 000 - <1/1 000) | (a gyakorisag
kategdria (=1/10) a

rendelkezésre
allo
adatokbdl
nem
allapithato
meg)

Fert6z6 - - Nasopharyngitis Sinusitis -

betegségek és Fels6 1éguti Influenza

parazitafertzések fert6zés Conjunctivitis

VérképzOszervi - - Lymphadenopathia - -

és

nyirokrendszeri

betegségek és

tlinetek

Anyagcsere- és - Etvagyzavarok - - -

taplalkozasi

betegsegek és

tlnetek

Pszichiatriai - - Alvészavar - -

korképek

Idegrendszeri Fejfajas - Szédiilés Migrén Akut

betegségek és Paraesthesia Periférias sensoros periférias

tlinetek neuropathia arcidegbénulas

Somnolentia (Bell-féle

facialis
paresis)

Afll és az - - - Vertigo -

egyensuly-

Szivbetegségek
és a szivvel
kapcsolatos

Tachycardia

tlinetek

tlnetek

Légzdrendszeri, - - Garat- és Oropharyngealis -
mellkasi és gégefajdalom fajdalom

mediastinalis Rhinitis

betegségek és Kodhogés




MedDRA Nagyon Gyakori Nem gyakori Ritka Nem ismert
szervrendszeri gyakori (>1/100 - <1/10) (>1/1 000 - <1/100) | (=1/10 000 - <1/1 000) | (a gyakorisag
kategoria =1/10) a
rendelkezésre
allo
adatokbdl
nem
allapithat6
meg)
Emésztérendszeri | Emelygés - Hasmenés Szajszarazsag -
betegségek és Hanyas Hasi fajdalom
tlnetek
A bor és a bor - - Kilités Csalankiités -
alatti szovet Pruritus Borelszinez6dés
betegségei és Dermatitis Hyperhidrosis
tlinetei Ecchymosis
Ejszakai izzadés
Subcutan csomo
Angiooedema
A csont- €s Myalgia Végtagfajdalom Csont- €s Hatf4jas -
izomrendszer, Avrthralgia izomrendszeri Nyakfajdalom
valamint a merevség Izomgoresok
kotészovet Csont- és
betegségei és izomrendszeri
tlnetei fajdalom
Izomgyengeség
Altalanos Az injekcid | Borzongas/hidegrazas | Hénalji duzzanat Honaljfajdalom -
tlnetek, az beaddsanak | Az injekcid Rossz kbzérzet Az injekci6
alkalmazas helyén beadaséanak helyén Az injekcio beadasanak helyén
helyén fellép6 fellépd kialakul6 csomo beadéasanak helyén | fellép6 hamlas
reakciok fajdalom Az injekcid fellépo vérzés Az injekci6
Az injekcid | beadasanak helyén Az injekcio beadasanak helyén
beadasénak | fellépd elszinezédés beadasanak helyén | fellép6 gyulladas
helyén Az injekcid fellépd irritacio Az injekci6
fellépd beadaséanak helyén Kipirulas beadasanak helyén
erythema kialakul6 haematoma | Mellkasi fajdalom | fellépd paraesthesia
Az injekcid | Az injekcio Az injekci6
beadasanak | beadéasanak helyén beadasanak helyén
helyén fellépé melegség fellép6 reakcio
fellépo Az injekci6
duzzanat beadasanak helyén
Az injekcid fellépé kitités
beadasanak Periférias oedema
helyén Asthenia




MedDRA Nagyon Gyakori Nem gyakori Ritka Nem ismert
szervrendszeri gyakori (>1/100 - <1/10) (>1/1 000 - <1/100) | (=1/10 000 - <1/1 000) | (a gyakorisag
kategoria =1/10) a
rendelkezésre
allé
adatokbdl
nem
allapithat6
meg)
fellépd Az injekcio
induratio beadasanak helyén
Az injekcid fellép6 érzéketlenség
beadasanak Az injekcio
helyén beadasanak helyén
fellépo fellépo szarazsag
viszketés Az injekcio
Kimeriltség beadasanak helyén
fellépd
mozgéaskorlatozottsag
Influenzaszerti
megbetegedés
Az injekcio

beadasanak helyén
kialakul6 hélyagok

Laboratériumi és
egyeb vizsgalatok
eredményei

Emelkedett
testhomérséklet

Laz

Emelkedett
troponin I-szint
Emelkedett
majenzimszint
Csokkent
fehérvérsejtszam
Csokkent atlagos
vérlemezke-
térfogat

Emelkedett
fehérvérsejtszam

Sériilés, mérgezés
ésa
beavatkozassal
kapcsolatos

szovodmények

Contusio

Kivalasztott mellékhatasok leirdsa

Atopias dermatitisben (AD) szenvedd személyek

Egy nem placebokontrollos klinikai vizsgalat soran, amelyben az IMVANEX AD-ben szenvedd
egyéneknél tapasztalhatd biztonsdgossagat hasonlitottdk 6ssze az egeszséges egyéneknél
tapasztalhatohoz képest, az AD-ben szenved6k nagyobb szazalékban szamoltak be az injekcio
beadasanak helyén fellépd erythemarol (61,2%) és duzzanatrol (52,2%), mint az egészségesek (49,3%,
illetve 40,8%). AD-s személyek esetében az alabbi altalanos tiinetekr6l szamoltak be gyakrabban, mint




egészséges egyéneknél: fejfajas (33,1% vs. 24,8%), izomfajdalom (31,8% vs. 22,3%), hidegrazas
(10,7% vs. 3,8 %), hanyinger (11,9% vs. 6,8%), és kimerlltség (21,4% vs. 14,4%).

Az IMVANEX Klinikai vizsgalataiban az AD-s személyek 7%-a szamolt be bérbetegségiik
fellangolasarol vagy rosszabbodasardl a vizsgalat folyaman.

Borkiiités

Az IMVANEX helyi bérkititést vagy kiterjedt eruptiokat okozhat. Az IMVANEX-oltéas utén kialakulo
borkiiitéses események (a vizsgalati alanyok 0,4%-nal figyeltek meg az oltassal sszefiiggd esetet) az
oltast kdvetd elsé napokban szoktak eléfordulni, enyhe vagy kdzepes intenzitastak és altalaban
maradvanytiinet nélkal elmdinak.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden 1ényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségligyi szakembereket kérjik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatdsag részére az V. fuggelékben talalhato elérhetéségek valamelyikén keresztiil.

Gyermekek és serdiilok

12-18 éves koru gyermekek és serdiilok

A jelenleg folyamatban 1évé DMID 22-0020 vizsgalat id6kozi adatai alapjan a serdiiléknél a
felnéttekéhez hasonlo biztonsagossagi profil tapasztalhatd. A vizsgalatba 315 serdiil6t vontak be. Az
57. vizsgalati napig az adatok tisztanak tekinthet6k. Az alanyok tébb mint 99%-a kapott két oltasi
adagot. A jelenlegi adatbazis szerint az injekcio beadasanak helyén leggyakrabban fellép6 reakcio az
injekcio beadéasi helyén jelentkez6 fajdalom (> 70%), a leggyakoribb szisztéméas mellékhatés pedig a
kimertiltség (> 50%) és a fejfajas (50%) voltak.

4.9 Tuladagolas

Tuladagolasrél nem szamoltak be.

5. FARMAKOLOGIAI TULAIJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamiéas tulajdonsagok
Farmakoterapias csoport: VVakcinak, egyéb virusvakcinak, ATC kdd: JO7BX

Hatédsossag allatoknal

Nem emberszabasu féemlésokkel (non-human primate, NHP) végzett vizsgalatok azt igazoltak, hogy
az IMVANEX-szel végzett vakcinalas a feketehiml6 eradikalasara hasznalt, hagyomanyos feketehimld
elleni vakcinakhoz hasonl6é immunvalaszt és protektiv hatasossagot idézett eld, valamint védelmet
nyujtott az NPH-k szamara a majomhiml6 virussal végzett letalis fertézéshez tarsulo sulyos betegség
kialakulasaval szemben. Ahogy a feketehiml6 elleni hagyomanyos vakcinak esetében is megfigyelték,
a nem oltott kontrollokhoz képest az IMVANEX-szel vakcinazott NHP-k esetében is jelentdsen
csokkent a mortalitds és a morbiditas is (virusterhelés, fogyas, a himl6s 1éziok szdma stb.).

Egerekkel végzett vizsgalatok igazoltak, hogy az IMVANEX-szel végzett vakcinalas védelmet
nyujtott az egerek szamara a replikal6do vakcinia virus kivaltotta letalis fertézéssel szemben.

Immunogenités


https://www.ema.europa.eu/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

Vakcinia szerokonverzié a vakciniaval kordbban nem talalkozott egészséges és kildnleges

populacidkban

A vakciniaval kordbban nem talalkozott vizsgélati populécié egészséges egyéneket, valamint
HIV-fert6zott, tovabba AD-s egyéneket is magaban foglalt, akik 4 hét kiillénbséggel kaptak 2 adag
IMVANEX-et. A vakcinidval koradbban nem talalkozott egyéneknél a szerokonverzids arany
meghatarozasa soran azt tekintették szerokonverzionak, ha a mérési modszer hatarértékével egyenld
vagy annal nagyobb vakcinia ellenanyagtiter alakult ki két adag IMVANEX alkalmazésa utan. Az
ELISA és PRNT modszerrel meghatarozott szerokonverzié az alabbiak szerint alakult:

2. tablazat

korabban nem talalkozott egészséges és kiilonleges populacidkban

ELISA mddszerrel meghatarozott szerokonverzids aranyok a vakciniaval

SCR - ELISA 7./14. nap? 28. nap! 42. nap?
Vizsaalat Egészségi N SCR % SCR % SCR %
g allapot (95%-0s CI) (95%-0s CI) (95%-0s CI)
i A2 (o 70,9 88,9 98,9
POX-MVA-005- | Egészséges | 183 (63.7; 77.4) (83.4; 93,1) (96,0 99,9)
Egészseges | 194 1_2’5 8?’4 9?’5
POX-MVA-008° _ (8,1; 18,2) (79,6; 90,1) (95,5; 99,7)
Atopids 957 22,9 85,4 97,3
dermatitis (17,8; 28,6) (80,5; 89,5) (94,5; 98,9)
i _Nod . 69,7 72,2 96,8
POX-MVA-009" | Egészséges | 66 (57.1: 80.4) (60,4: 83,0) (89,0: 99,6)
Egészséges | 88 29’6 8?'7 9?'7
POX-MVA-0112 (20,0; 40,8) (74,2; 90,8) (93,1; 100)
HIV 351 29,2 67,5 96,2
(24,3; 34,5 (62,1; 72,5) (93,4; 98,0)
_ _ 2 7 z 6 5 5 99,7
POX-MVA-013° | Egészséges | 2119 N/A N/A (99,4; 99,9)
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3. tblazat PRNT mddszerrel meghatarozott szerokonverzios aranyok a vakciniaval
korabban nem talalkozott egészséges és kiilonleges populaciokban (beleértve a felnétteket, illetve
12 és betoltott 18 életév kozotti serdiiloket)

SCR - PRNT 7./14. nap? 28. nap? 42. nap!
Felnéttekkel végzett vizsgalatok
Vizsaalat Egészségi N SCR % SCR % SCR %
g allapot (95%-0s CI) (95%-0s CI (95%-0s CI)
} _ONE2 ford 451 56,7 89,2
POX-MVA-005- | Egészséges | 183 (37.7: 52,6) (49,1 64,0) (83.7; 93,4)
Egészseges | 194 5_’4 24_"5 86_3’6
POX-MVA-OOSS _ (216; 9,8) (18,61 3112) (81’01 9111)
Atopids 257 5,6 26,8 90,3
dermatitis (3,1, 9,3 (21,4;32,7) (86,0; 93,6)
i _nNod . 12,1 10,6 82,5
POX-MVA-009" | Egészséges | 66 (5.4; 22.5) (4.4: 20.6) (70,9: 90.9)
Egészséges | 88 21_1é1 5 2(_)’9 7?’2
POX-MVA-0112 (5,2; 20,0) (12,9; 31,0) (66,4, 85,9)
HIV 351 15,7 22,5 60,3
(11,9; 20,1) (18,1; 27,4) (54,7, 65,8)
- -0132 . 6 5 5 99,8
POX-MVA-013° | Egészséges | 2119 N/A N/A (99,5; 99,9)

végzett vizsgalat — az idokozi elemzés adatai

Gyerekekkel és serdiilokkel (12 — betoltott 18 életév kozott) és felnottekkel (18-50 éves)

Serdiilok 5 82,6 99,0

G.kay | 320 N/A (77.9: 86.6) (97,1:99.8)

Egészséges

feln6ttek 75,2 97,6

) 210 N/A® ' '

DMID 22-0020 (3. és (68,8; 80,9) (94,5; 99,2)

4. kar)®

Egészséges

feln6ttek 5 76,9 97,7

(csaka | N/A (68.8; 83,7) (93.5; 99,5)

4. kar)®

1A 7./14. nap az IMVANEX els6 adagjanak alkalmazésa utdni 1. vagy 2. hétnek felel meg (A 7. napon csak a POX-MVA-
008 és POX-MVA-011 vizsgalat esetén tortént elemzés; a POX-MVA-005 vizsgalat soran az els6 posztvakcinazasi elemzés a
14. napon tortént); a 28. nap az IMVANEX els6 adagjanak alkalmazasa utani 4. hétnek felel meg; a 42. nap az IMVANEX
masodik adagjanak alkalmazasa utani 2. hétnek felel meg; SCR = szerokonverzios arany; PRNT = plakkcsokkenési
neutralizéciés proba (plaque reduction neutralisation test); ELISA = enzimk&tétt immunszorbens proba (enzyme-linked
immunosorbent assay), amelynél antigénként MVA-t hasznaltak; 2 Teljes elemzési csoport (Full Analysis Set FAS) (POX-
MVA-013: immunogenitas-elemzési csoport (Immunogenicity Analysis Set, IAS)); 2 protokoll szerinti elemzési csoport (Per
Protocol Analysis Set, PPS); 4 szeropozitivitasi aranyok; ® immunogenitasvizsgalathoz mintavétel nem tortént; © sszevont
1-3 csoport. 7 A résztvevok szama az mITT-populacidban. 8 A 3. és 4. kart 6sszehasonlito csoportként egyesitették az
els6dleges elemzésben.

Vakcinia szerokonverzi6 a vakciniaval korabban mar talalkozott egészséqges és kiilonleges
populacidkban

A vakciniaval kordbban mér talalkozott egyéneknél azt tekintették szerokonverziénak, ha az
alaptiterben egyetlen IMVANEX-oltast kovetden legalabb kétszeres emelkedés jelentkezett.
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4. tdblazat

ELISA mddszerrel meghatarozott szerokonverzios aranyok a vakciniaval
kordbban mar talalkozott egészséges és kiilonleges populacidkban

SCR - ELISA 0. nap* 7./14. napt 28. nap! 42. nap*
., Egészségi . SCR % SCR % SCR %
Vizsgalat | 4100t N | SCR% | g50605Cl) | (95%-0sCl) | (95%-0s CI)
POX-MVA- | cooo e | oo ] 95,5 93,0 NA
0052 geszseq (91,6;97,9) | (88,5; 96,1)
POX-MVA- | oo | o ] 83,6 79,7 NA
0242 geszseg (71,9;91,8) | (67,2;89,0)
Egészséges | 9 - 62,5 100 100
POX-MVA- | ~9%525¢9 (24,5;91,5) | (63,1;100) | (59,0;100,0)
0112 57,3 76,6 92,7
HIV 13l ) (48,1;66,1) | (68,2;837) | (86,6;96,6)
5. tAblazat PRNT mddszerrel meghatarozott szerokonverzios aranyok a vakciniaval

kordbban mar talalkozott egészséges és kiilonleges populaciokban

SCR - PRNT 0. nap* 7./14. napt 28. nap! 42. nap*
ey Egészségi . SCR % SCR % SCR %
Vizsgalat | g2 ot N[ SCRY% | 9506-05Cl) | (95%-0sCl) | (95%-0s CI)

POX-MVA- | oo oo ] 78,5 69,8 NA
0052 geszseq (72,2;84,0) | (63,0;76,1)
POX-MVA- | Lo o1 ] 73,8 712 NA
0242 geszseg (60,9;84,2) | (57,9;82,2)
Egészséges | 9 - 750 62,5 85,7
POX-MVA- | ~9¢57¢0 (34,9:96,8) | (24,5;91,5) | (42,1;99,6)
0112 46,0 59,7 75,6
HIV 13l - (37,0:551) | (50,5:68,4) | (67,0;829)

A 0. nap az IMVANEX-szel t6rténd vakcindzas napjanak felel meg; a 7./14. nap az IMVANEX els6 adagjanak alkalmazéasa
utani 1. vagy 2. hétnek felel meg (a POX-MVA-011 vizsgalat soran az els6 posztvakcinazasi elemzés a 7. napon tértént; a
POX-MVA-005 és a POX-MVA-024 vizsgélat soran az elsd posztvakcinazasi elemzés a 14. napon tortént); a 28. nap az
IMVANEX els6 adagjanak alkalmazasa utani 4. hétnek felel meg; SCR = szerokonverzids arany; 2 Teljes elemzési csoport
(Full Analysis Set, FAS). PRNT = plakkcsokkenési neutralizacios proba (plaque reduction neutralisation test);

ELISA = enzimkdtdtt immunszorbens préba (enzyme-linked immunosorbent assay), amelynél antigénként MV A-t hasznaltak;

HosszU tavu vakcinia immunogenitas embereknél

A vakciniaval korabban nem talalkozott egyének IMVANEX-szel tortént alapimmunizalasat kovetden
a hossz( tavd immunogenitésra vonatkozéan kapott, 24 honapos iddszakot lefedd korlatozott adatok
az aldbbiakban szerepelnek:

6. tablazat

vakciniaval korabban nem talalkozott egészséges populaciokban 24 honap alatt

ELISA és PRNT moddszerrel meghatarozott szerokonverzids aranyok a

ELISA PRNT
Hénap N SCR % GMT SCR % GMT
(95%-0s CI) (95%-0s CI) (95%-0s CI) (95%-0s CI)
2 178 98,9 328,7 86,0 34,0
(96,0; 99,9) (288,5; 374,4) (80,0; 90,7) (26,4; 43,9)
6 178 73,0 27,9 65,2 7,2
(65,9; 79,4) (20,7; 37,6) (57,7;72,1) (5,6; 9,4)
24* 92 71,7 23,3 54 13
(61,4; 80,6) (15,2; 35,9) (1,8;12,2) (1,0; 1,5)

ELISA = enzimk&tott immunszorbens proba (enzyme-linked immunosorbent assay), amelynél antigénként MV A-t hasznéltak;
GMT = a titer mértani atlaga (geometric mean titre); N = az egyes vizsgalati csoportban 1évé alanyok szama,

PRNT = plakkcstkkenési neutralizacios proba (plaque reduction neutralisation test); SCR = szerokonverzids arany.
*szeropozitivitasi ardnyoknak felel meg.
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Emlékezteto adag

Két klinikai vizsgalat igazolta, hogy az IMVANEX képes a vakcinia virusra mar létezo
immunmemorian alapuld valasz erdsitésére, amelyet engedélyezett feketehiml6 elleni oltassal
indukaltak régebben, illetve akkor is képes volt erre, ha ezt az IMVANEX beadasa utan két évvel
vizsgaltak.

7. tablazat ELISA és PRNT mddszerrel meghatarozott szerokonverzids aranyok
emlékezteté adag beadasa utan

Alapimmunizalas N 0. nap! N 7. nap? 14. nap?

ELISA S+% | GMT S+% | GMT | S+ % | GMT

2 adag IMVANEX 92 12 23 75 100 738 100 1688

Engedélyezett

feketehiml6 vakcina 200 [k 39 195 ) i 98 621
PRNT S+% | GMT S+% | GMT | S+ % | GMT

2 adag IMVANEX 92 54 1 75 92 54 99 125

Engedélyezett 200| 77 22 [105| - i 98 | 190

feketehimld vakcina
A 0. nap az IMVANEX-szel t6rténd emlékeztetd oltas napjanak felel meg (emlékeztetd oltas elétt); a 7./14. nap az
IMVANEX emlékeztet6 oltas alkalmazasa utani 1. vagy 2. hétnek felel meg; N = az egyes vizsgalati csoportban 1év6 alanyok
szama; ELISA = enzimkotott immunszorbens préba (enzyme-linked immunosorbent assay), amelynél antigénként MVA-t
hasznaltak; PRNT = plakkcsokkenési neutralizacios préba (plaque reduction neutralisation test); S+ = szeropozitivitasi
arany; GMT = a titer mértani atlaga (geometric mean titre).

Az ACAM2000 immunogenitasa és a ,,megfogands” gyengitése egészséges alanyoknal

Egy randomizalt, nyilt cimkés, noninferioritast vizsgald klinikai vizsgalat soran
Osszehasonlitottak/beadtak (challenge) az IMVANEX-et és az ACAM2000 vakcinat (egy
sejtkultaraban eldallitott, Egyesiilt Allamokban engedélyezett, ,masodik generacios” é16, gyengitett
feketehimld vakcinat) 18—42 éves, egészséges felndtteknek (egyesiilt allamokbeli katonai
személyeknek), akik feketehiml6 vakcinaval korabban nem talalkoztak (POX-MVA-006 vizsgalat).

Az dsszesen 433 alanyt 1 : 1 ardnyban randomizaltak, és az alanyok vagy az IMVANEX két
doziséban, majd pedig az ACAM2000 egy doziséban részesultek négyhetes idok6zonként, vagy pedig
az ACAM2000 egyetlen dozisat kaptak. Az ACAM2000 vakcinat karcolas Gtjan adtak be.

Az els6 kozos elsddleges végpont a vakcinaspecifikus neutralizal6 antitestvalaszat hasonlitotta dssze a
cstcsviziteken (az els6 IMVANEX vakcina beadasa utani 42. napon abban a csoportban, amelyben a
standard oltasi ttemterv szerint két dozist kaptak, illetve az ACAM2000 esetében a 28. napon). Az
IMVANEX altal indukalt neutralizalé antitestek csucstiterének mértani atlaga (geometric mean titer —
GMT) 153,5 (n = 185; 95%-0s CI: 134,3; 175,6), ami noninferior az ACAM?2000 karcolasos beadasa
utan megfigyelt GMT-értékkel: 79,3 (n = 186; 95%-os CI: 67,1; 93,8).

A masodik k6z6s els6dleges végpont azt értékelte, hogy az IMVANEX-szel végzett vakcinalas

(n =165) az ACAM2000 beadasa el6tt vezet-e az ACAM2000 (n = 161) altal kivaltott borreakcio
gyengitéséhez, amelyet a 1ézi6 mm?-ben kifejezett maximalis teriiletével hataroznak meg. A

13-15. napon az ACAM2000 vakcinaban részesiild alanyoknal a maximalis léziéméret 75 mm?
(95%-os CI: 69,0, 85,0), az IMVANEX vakcinaban részesiil alanyoknal pedig 0,0 (95%-os CI: 0,0;
2,0).

A vakcina hatasossaga

A védooltas felvételére alkalmas egyénekkel (a helyi ajanlasoknak megfelel6en) végzett valds
megfigyeléses vizsgélatok soran bizonyitottak a vakcina majomhimld elleni hatdsossagat legalabb
14 nappal a vakcina beadasat kovetéen®; a vakcina hatdsossaganak korrigalt becsult értékei 35%
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(95%-0s Cl: -2; 59) és 89% (95%-0s Cl: 76; 95) kdzott mozogtak egy IMVANEX-adag utan és 66%
(95%-0s ClI: 47; 78) és 90% (95%-o0s Cl: 86; 92) kozott két IMVANEX-adag utan.

8. tablazat A vakcina hatasossaga legalabb 14 nappal a beadast kovetéen®

Orszag Vizsgalati elrendezés, |Oltasi 1 adagos hatasossag, |2 adagos hatasossag,
idészak stratégia % [95%0-0s CI] % [95%0-0s CI]
Amerikai Eset-kontroll PrEP/PEP 7% 89%
Egyestlt 2022. aug. - (60; 87) (56; 97)
Allamok 2023. marc.
Eset-kontroll Prep 36% 66%
2022. aug. — (22; 47)* (47; 78)*
2022. nov.
Retrospektiv kohorsz  |PrEP/PEP  |81% 83%
2022. mgj. — 2022. dec. (64; 90)* (28; 96)*
Eset-atoltottsag PrEP/PEP  |86% 90%
2022. jul. — 2022. okt. (83; 89)* (86; 92)*
Eset-kontroll PrEP/PEP 68% 89%
2022. jun. — 2022. dec. (25; 87)* (44; 98)*
Spanyolorszég |Retrospektiv kohorsz  |PrEP 79% -
2022. jul. — 2022. dec. (33; 100)**>*
Prospektiv kohorsz PEP 89% -
2022. mgj. - (76; 95)*
2022. aug.
Kanada Eset-kontroll Prep 35% (-2; 59) -
2022. jun. — 65% (1; 87)***
2022. szept.
Egyestlt Eset-atoltottsag Prep 78% -
Kiralysag 2022. jul. — 2022. dec. (54; 89)**

Megjegyzés: minden adat a vakcina subcutan beadaséan alapuld, korrigalt hatdsossagat mutatja, hacsak méasképp nem jelezték.
* Magaban foglalja mind a subcutan, mind az intradermalis beadast.

** Nyers vakcinahatasossag.

*** A kockdazati magatartasra vonatkozo kérdéiv vélaszaival kiegészitett egyéni szintii adatokon alapul.

@ Az expoziciot kovetden < 14 nappal beadott PEP.

A hospitalizaciora gyakorolt hatas

Egy 2022 majusatol 2023 majusaig az Amerikai Egyesiilt Allamokban végzett feliigyeleti vizsgalat
sorén az IMVANEX csokkentette a majomhiml6hoz kothetd hospitalizacio kockazatat. A be nem
oltott majomhimlés betegekhez képest a hospitalizacio esélye 0,27 (95%-os Cl: 0,08; 0,65) volt egy
IMVANEX-adag utéan, és 0,20 (95%-os CI: 0,01; 0,90) két IMVANEX-adag utan. A relativ kockézat
csokkenesének becstilt értéke 73% volt egy IMVANEX-adag utan és 80% két IMVANEX-adag utan.

Gyermekek és serdiil6k

Az Europai Gydgyszerligynokség a gyermekek és serdiilék esetén egy vagy tébb korosztalynal
halasztast engedélyez az IMVANEX vizsgalati eredményeinek benyjtasi kotelezettségét illeten a
feketehiml6, majomhimlé é€s vakcinia virus altal okozott betegség megeldzésével kapcsolatban a
feketehimld, majomhiml és vakcinia virus altal okozott betegség elleni aktiv immunizalas réven (lasd
4.2 pont, gyermekekre és serdiilokre vonatkozd informaciok).

Jelenleg folyamatban van egy serdiilokkel végzett vizsgalat (DMID 22-00207), amelyben mar
rendelkezésre allnak az immunogenitasi adatok a 43. vizsgalati napig (14 nappal a 2. dozis utan). Az
elsddleges végpont eredményei a felndttekével dsszevetve a serdiilok antitestvalasza tekintetében
noninferioritast mutatnak a vakciniaspecifikus neutraliz&cids vizsgalatban.
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9. tblazat Vakciniavirus-specifikus PRNT elsédleges hipotézisvizsgalat, mITT populacié

Hipotézis Statisztika Serdiilok Felnéttek® Felnéttek — csak
(N = 313) (N = 211) 4. kar
(N = 135)
A 43. napon a n 304 208 132
serdiilok humoralis
0/4-
immunvalasza GMT (95%-0s 470,3 293,2 295,7
noninferior a Cl) (422,3; 523,8) (249,8; 344,2) (240,8; 363,2)
felnéttekehez GMTR (95%- N/A 1,60 (1,32; 1,95) | 1,59 (1,26; 2,00)
kepest, a 0s Cl)
vakciniaspecifikus
PRNT GMT p-érték? N/A < 0,001 < 0,001
értekelese alapjan | Noninferioritasi N/A Igen Igen
eredmény”®

N = a résztvevok szama az mITT populacidban; n = az adott iddpontban adatokkal rendelkezd résztvevok szama; GMT = a
titer mértani atlaga; GMTR = a serdiil6k és a felnéttek titerének mértani &tlaga; Cl = konfidenciaintervallum, a GMT
esetében a Student-féle t-eloszlas, a GMTR esetében pedig a Welch-Satterthwaite t-proba segitségével szdmitva.

@ Kétmintas t-proba egyenlétlen varianciaval, 0,67-0s noninferioritési (NI) hatarral és 0,05-0s kétoldalas I. tipusa
hibaarannyal azon nullhipotézis tesztelésére, miszerint a serdiil6k humorélis immunvélasza noninferior a felnéttekéhez
képest.

b Ha a kerekités el6tt a GMTR 95%-0s Cl-értékének alsé hatara 0,67-nal nagyobb vagy egyenlé azzal (NI = 0,174 log10-
skala), az eredmény ,,Igen”.

¢ A 3. és 4. kart 6sszehasonlité csoportként egyesitették az elsGdleges elemzésben. A 3. kar résztvevéit kizartak az
érzékenységi elemzésbol.

Kivételes korilmények

Ezt a gyogyszert , kivételes korilmények” kdzott engedélyezték, ami azt jelenti, hogy a gyogyszer
alkalmazésara vonatkoz6an — a betegség ritka eléforduldsa miatt — nem lehetett teljes korti informaciot
gyljteni.

Az Eurdpai Gyogyszerligynokség minden rendelkezésére bocsatott Uj informaciot évente fellilvizsgal,
és sziikség esetén ez az alkalmazasi el6irds is modosul.

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Nem értelmezheto.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

Az ismételt adagolasi dozistoxicitasi, helyi toleranciaval, n6i termékenységgel, embriofotalis
fejlodéssel és posztnatalis toxicitassal kapcesolatos vizsgalatokbol szarmazo nem klinikai jellegli
adatok azt igazoltak, hogy a készitmény alkalmazasakor human vonatkozasban kiilénleges kockazat
nem varhato.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

trometamol
natrium-klorid
injekcidhoz valé viz

6.2 Inkompatibilitdsok
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Kompatibilitasi vizsgalatok hianyaban ez a gyogyszer nem keverheté mas gyogyszerekkel.
6.3 Felhasznalhatésagi idétartam

3 év, -20 °C +/- 5° C-on tarolva
5 év, -50 °C +/- 10 °C-on tarolva
9 év, -80 °C +/- 10 °C-on tarolva

Felolvasztas utan a készitmény 2 °C-8 °C-on, sotét helyen tarolhaté legfeljebb 2 hénapon &t a
jovahagyott lejarati idén beliil.
Felolvasztas utan ne fagyassza le Gjra az injekcios liveget.

6.4 Kiilonleges tarolasi el6irasok

Mélyhiitében (-20 °C +/- 5 °C-on vagy -50 °C +/- 10 °C-on vagy -80 °C +/- 10 °C-on) taroland6. A
lejarati id6 a tarolasi homérséklettol fiigg.

A készitményt 2 °C-8 °C-on tarolhato legfeljebb 2 hdnapon at a jévahagyott lejarati idén beliil.

A fényt6l valo védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

6.5 Csomagolés tipusa és kiszerelése
0,5 ml szuszpenzio injekcids lvegben (I-es tipusu tveg) dugoéval (brombutil gumi).

1 darab egyadagos injekcios Uiveg, 10 darab egy adagos injekcios tiveg vagy 20 darab egy adagos
injekcios veg.
Nem feltétlenil mindegyik kiszerelés kertl kereskedelmi forgalomba.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kulonleges dvintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informacidk

Felhasznalas el6tt hagyni kell, hogy az injekcios Uveg 8 °C-25 °C-ra melegedjen. Felhasznalas el6tt
legalabb 30 masodpercig, dvatosan mozgassa kdrkdrdsen az injekcios Uveget.

Beadas el6tt szabad szemmel meg kell vizsgalni a szuszpenzidt, hogy nem lathatok-e benne
részecskek, illetve nem szinez8dott-e el. Az injekcios Uveg barmilyen sériilése, idegen részecskék
jelenléte és/vagy barmilyen észlelt fizikai valtozas esetén a vakcinat ki kell dobni.

Az injekciohoz 0,5 ml-es adagot kell felszivni a fecskendébe.

Az injekcios Uveg egyszer hasznalhatd.

Barmilyen fel nem hasznalt vakcina, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkoz eléirasok szerint kell végrehajtani.

7. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA
Bavarian Nordic A/S

Philip Heymans Allé 3

DK-2900 Hellerup

Dania

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)
EU/1/13/855/001

EU/1/13/855/002

EU/1/13/855/003
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9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2013. jalius 31.
A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitdsanak datuma: 2018. aprilis 23.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrdl részletes informacio az Europai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan
(https://www.ema.europa.eu/) talalhato.
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Il. MELLEKLET

A BIOLOGIAI EREDETU HATOANYAG(OK)
GYARTOJA/GYARTOI ES A GYARTASI TETELEK
VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO(K)

A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO
FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN
FOGLALT EGYEB FELTETELEK ES
KOVETELMENYEK

A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY
ALKALMAZASARA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK

KULONLEGES KOTELEZETTSEGVALLALAS
FORGALOMBA HOZATALT KOVETO INTEZKEDESEK
TELJESITESERE KIVETELES KORULMENYEK
KOzZOTT MEGADOTT FORGALOMBA HOZATALI
ENGEDELY ESETEN
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A. A BIOLOGIAI EREDETU HATOANYAG(OK) GYARTOJA/GYARTOI ES A
GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO(K)

A biologiai eredetli hatdanyag(ok) gvartdjanak/gyartdinak neve és cime
Bavarian Nordic A/S
Hejreskovvej 10 A, Kvistgard, 3490, Dénia

A gvartasi tételek végfelszabaditasaért felelds gyartd(k) neve és cime
Bavarian Nordic A/S
Hejreskovvej 10 A, Kvistgard, 3490, Dania

B. AKIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.
o Gyértasi tételek hivatalos végfelszabaditasa

A gyartasi tétel hivatalos végfelszabaditasa: az Eur6pai Parlament és Tanacs 2001/83/EK iranyelvének
114. cikke értelmében, a gyartasi tétel hivatalos végfelszabaditasat egy allami laboratérium vagy egy
erre a célra kijeldlt laboratorium végezheti.

C. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB FELTETELEK
ES KOVETELMENYEK

o Iddszakos gyogyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)

Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai internetes gyogyszerportalon nyilvanossagra hozott uniés referencia
idépontok listdja (EURD lista), illetve annak barmely késobbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfelelden kell benyujtani.

D. AGYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZO FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

. Kockéazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja kételezi magéat, hogy a forgalomba hozatali engedély
1.8.2 moduljéban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott frissitett
verzioiban részletezett, kotelezé farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat
elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benyujtandé a kovetkezo esetekben:
¢ ha az Eurdpai Gyogyszeriugynokség ezt inditvanyozza;
¢ ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kdvetden, hogy olyan 1j
informécio érkezik, amely az elény/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazatminimalizalasra iranyul6) Gjabb,
meghatarozd eredmények szlletnek.
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E. KULONLEGES KOTELEZETTSEGVALLALAS FORGALOMBA HOZATALT
KOVETO INTEZKEDESEK TELJESITESERE KIVETELES KORULMENYEK
KOZOTT MEGADOTT FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ESETEN

Miutan ezt a gyogyszert a kivételes kérilmények fennallasa miatt hagytak jova a 726/2004/EK
rendelet 14. cikkének (8) bekezdése szerint a forgalomba hozatali engedély jogosultjanak a megadott
hataridén belill meg kell tennie az alabbi intézkedést:

Szam Leiras Lejarat napja

SOB-002 A biztonsagossag és hatasossag megfelel6 monitorozasanak Helyzetjelentés
biztositasa érdekében a forgalomba hozatali engedély benyujtasa
jogosultjanak a kovetkezo vizsgalatot kell végeznie az szilkséges
IMVANEX prophylacticus vakcinaként és/vagy cirkulald évente, minden
feketehiml6 0jboli megjelenése esetén torténd alkalmazasara évente
vonatkozé adatok gyUjtése érdekében. esedékes

o Engedélyezés utani beavatkozassal nem jard gybdgyszer- UJraer’tekeIes
hatdsossagi vizsgalat (PAES) kereteben
POX-MVA-039: A forgalomba hozatalt kovetden végzett
megfigyeléses, non-intervenciondlis biztonsadgossagi és
hatasossagi vizsgalat, melynek célja a cirkulalo
feketehimlo-fertézések ujboli megjelenését kovetden az
IMVANEX-szel végzett prophylacticus vakcinacio
vizsgélata.

SOB-004 A 12 — betoltott 18. életév kozotti gyermekeknél és serdiiléknél az | 2025. majus
IMVANEX biztonsadgossagara vonatkozod informaciok tovabbi 30.
jellemzése érdekében a forgalomba hozatali engedély
jogosultjanak be kell nyGjtania a DMID 22-0020 vizsgalat
végleges klinikai vizsgalati jelentését:

o 1l. fazisu, randomizalt, nyilt, tobb vizsgalohelyen végzett
vizsgalat az MVA-BN vakcina majomhimlé elleni
alkalmazésara vonatkozd kdzegészségugyi stratégiakkal
kapcsolatos informaciogyiijtésre.

SOB-005 Az IMVANEX feketehimlé és a vakcinia virus okozta Helyzetjelentés
megbetegedés elleni aktiv immunizalas kapcsan mutatott benyujtasa
biztonsagossaganak és hatdsossaganak megfeleld sziikséges
monitorozasanak érdekében a forgalomba hozatali engedely évente, minden
jogosultja évente koteles bejelenteni az IMVANEX évente
biztons:éxgqsségéra és hatdsossagara vonatkozd barmilyen Gj esedékes
informaciot. Ujraértékelés

keretében
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I1l. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

1 DB INJEKCIOS UVEGET TARTALMAZO CSOMAG
10 DB INJEKCIOS UVEGET TARTALMAZO CSOMAG
20 DB INJEKCIOS UVEGET TARTALMAZO CSOMAG

1. A GYOGYSZER NEVE

IMVANEX szuszpenzios injekcio
Feketehiml6 és majomhimlé vakcina (€16, modositott Ankara vakcinia virus)

\ 2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

1 adag (0,5 ml) titere legalabb 5 x 10 Fert. E (Fert. E = fertdz6 egység)

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

trometamol

natrium-klorid

injekciohoz valo viz

Tovabbi informéacidért 1asd a betegtajékoztatot.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Szuszpenzids injekcio.

1 darab egyadagos injekcids lveg.
10 darab egyadagos injekcios lveg.
20 darab egyadagos injekcids lveg.

5  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Subcutan alkalmazésra.

Szobahémérsékleten (15 °C-25 °C) olvassza fel. Legalabb 30 mésodpercen keresztiil, dvatosan
mozgassa korkorosen.

Alkalmazas elétt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

Tovabbi informécideért olvassa be a QR-kodot vagy keresse fel a https://imvanex.qrdoc.bavarian-
nordic.com URL-cimet.
QR-kod hozzaadand6

6. KULONFIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!
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\ 7.  TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES \

| 8. LEJARATI IDO |

Felhasznalhat6 (-20 °C +/- 5 °C -on tarolva):
Felhasznalhatd (-50 °C +/- 10 °C - on tarolva):
Felhasznalhat6 (-80 °C +/- 10 °C-on téarolva):

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Mélyhiitében (-20 °C +/- 5 °C-on vagy -50 °C +/- 10 °C-on vagy -80 °C +/- 10 °C-on) és fényt6l
védve tarolandod. A lejarati id6 a tarolasi hdmérséklettol fligg.

A felolvasztassal, felhasznalhatdsagi idétartammal és tarolassal kapcsolatos tovabbi informaciot lasd a
betegtajékoztatéban.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

Megsemmisitését a gyogyszerekre vonatkozo eldirasok szerint kell végrehajtani.

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Bavarian Nordic A/S
Philip Heymans Allé 3
DK-2900 Hellerup
Dania

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/13/855/001
EU/1/13/855/002
EU/1/13/855/003

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

15.  AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK
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16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras felttintetése alol felmentve.

| 17.  EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonosit6ju 2D vonalkdddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

INJEKCIOS UVEG

1.  AGYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

IMVANEX injekcid
Feketehiml6 és majomhimlé vakcina
SC.

2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

Subcutan alkalmazasra

| 3. LEJARATIIDO

Felh. (-20 °C):
Felh. (-50 °C):
Felh. (-80 °C):

| 4. AGYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE
VONATKOZTATVA

1 adag (0,5 ml)

| 6. EGYEB INFORMACIOK
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztato: Informécidk a felhasznalé szamara

IMVANEX szuszpenzids injekcio
feketehiml és majomhimlé vakcina (€16, modositott Ankara vakcinia virus)

W Ez a gydgyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetdvé teszi az 4j gydgyszerbiztonsagi
informaciok gyors azonositasat. Enhez On is hozzajarulhat a tudomasara juté barmilyen mellékhatas
bejelentésével. A mellékhatasok jelentésének modjairdl a 4. pont végén (Mellékhatasok bejelentése)
talal tovabbi tajékoztatast.

Miel6tt megkapja ezt a vakcinat, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtijékoztatot, mert az On

szamara fontos informaciokat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késdbbiekben is sziiksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz vagy a gondozasat végzo egészségligyi
szakemberhez.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezeldorvosat vagy a
gondozasat végz0 egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen
lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. Lasd 4 pont.

A betegtajékoztaté tartalma:

Milyen tipust gyogyszer az IMVANEX és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivaldék az IMVANEX alkalmazasa elott

Hogyan adjak be az IMVANEX-et?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell az IMVANEX-et tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

o whE

1. Milyen tipusu gyégyszer az IMVANEX és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

Az IMVANEX a feketehimld, majomhimld és a vakcinia virus okozta betegség megelézésére szolgald
oltas (vakcina) felndttek, illetve 12 éves és iddsebb gyermekek és serdiilék szamara.

Amikor egy személy megkapja az oltast, az immunrendszer (a szervezet természetes védekez6
rendszere) sajat vedelmet épit fel a feketehiml6 virusaval, a majomhimlé virusaval és a vakcinia virus
altal okozott betegséggel szemben.

Az IMVANEX nem tartalmaz feketehiml6 virust (Variola) vagy majomhimlévirust vagy vakcinia
virust. Nem képes terjedésre vagy feketehimld, majomhiml6 vagy vakcinia virus altal okozott fertézés
és betegség kivaltasara.

2. Tudnivalék az IMVANEX alkalmazasa elott
Tilos IMVANEX-et kapnia:
o ha korabban hirtelen kialakulo, életveszélyes allergias reakcidja volt a hatéanyagra vagy a

gyogyszer barmelyik (6. pontban felsorolt) egyéb dsszetevdjére, a csirkefehérjére, benzonazra
vagy gentamicinre vagy ciprofloxacinre, amely kis mennyiségben jelen lehet a vakcinaban.
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Figyelmeztetések és 6vintézkedések

Az IMVANEX alkalmazasa el6tt beszéljen kezelGorvosaval vagy a gondozasat végzo egészségiigyi
szakemberrel:
e ha Onnek kronikusan fennalld bérgyulladasa (atopias dermatitisz) van (lasd 4. pont);
e ha Onnek HIV-fertdzése vagy barmilyen olyan betegsége van, vagy olyan kezeléshen részesiil,
amelynek eredményeképpen az immunrendszer legyenglil;
e haavéddoltas beaddsa miatt idegesnek érzi magéat, vagy ha barmilyen, tiivel végzett injekcid
beadasa utan eléfordult mar Onnél 4julas.

Nem vizsgaltak, hogy az IMVANEX feketehimld, majomhimlé és vakcinia virus altal okozott
betegség elleni védelme mennyire hatasos embereknél.

Ha magas lazzal jar6 betegsége van, kezel6orvosa elhalasztja az oltas beadasat mindaddig, amig
jobban nem lesz. Enyhe fert6zés jelenléte, példaul megfazas, nem teszi szilkségessé az oltas
elhalasztasat, de el6szor beszéljen kezeldorvosaval vagy a gondozasat végzo egészségiigyi
szakemberrel.

El6fordulhat, hogy az IMVANEX nem nyujt teljes védelmet minden oltott személy szamara.

Az IMVANEX-szel végzett korabbi oltas modosithatja a késGbbiekben alkalmazott, replikacio-
kompetens feketehimld vakcinara adott bérreakciot (,,megfoganas™), csokkent megfoganast vagy a
megfoganés hianyat eredményezve.

Egyéb gydgyszerek, vakcinak és az IMVANEX

Feltétlenil tajékoztassa kezeldorvosat vagy a gondozasat végzo egészségligyi szakembert a jelenleg
vagy nemrégiben szedett gyogyszereirdl, illetve ha nemrégiben barmilyen mas oltast kapott.

Terhesség és szoptatés

Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, a
gyogyszer alkalmazésa el6tt beszéljen kezeldorvosaval. Az oltés alkalmazasa terhesség és szoptatas
alatt nem javasolt. Ugyanakkor, kezeldorvosa értékelni fogja, hogy a feketehimld, majomhiml6 és
\{akcinia virus altal okozott betegség megel6zEésébol szarmazo lehetséges elonyok meghaladjak-e az
Ont és magzatat/gyermekét érintd lehetséges kockazatokat.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
Nincs informacio6 azzal kapcsolatban, hogy az IMVANEX befolyasolja-e a gépjarmiivezetéshez és a
gépek kezeléséhez szlkseges képességeket Ugyanakkor lehetséges, hogy ha a 4. pontban felsorolt
barmely mellékhatas fellép Onnél, akkor némelyikiik befolyasolhatja a gépjarmiivezetéshez és a gépek
kezeléséhez sziikséges képességeket (példaul szédiiles).

Az IMVANEX néatriumot tartalmaz

A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz adagonkent, azaz gyakorlatilag
,,hatriummentes”.
3. Hogyan adjak be az IMVANEX-et?

Ezt az oltast akkor is be lehet adni, ha a maltban mar kapott feketehiml6 elleni oltast, illetve akkor is,
ha nem.

Az oltést kezelGorvosa vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakember fogja a bor ala beadni,
lehet6leg a felkar teriiletén. Az oltast tilos érbe adni.
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Ha korabban még sosem részesiilt feketehimlé, majomhimlé vagy vakcinia virusok elleni
védéoltasban:

o Ket injekciodt fog kapni.

¢ A masodik injekcidt legalabb 28 nappal az elsé adag utan fogjak beadni.

e Ugyeljen arra, hogy teljesitse a két injekciobol allé véddoltasi programot.

Ha korabban mar részesiilt feketehiml6, majomhimlé vagy vakcinia virusok elleni véddoltasban:
o Két injekciot fog kapni.
e Ha immunrendszere legyengiilt, akkor két injekciot fog kapni, amelybdl a masodikra az elsd
utan, legalabb 28 nap elteltével kerdl sor.

Ha nem megy el az IMVANEX injekcio beadasi idopontjara

Ha egy eldre tervezett injekcid beadasa elmarad, beszéljen kezeldorvosaval vagy a gondozasat végzo
egészségligyi szakemberrel, és egyeztessenek masik idépontot.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van az oltas alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg kezelGorvosat
vagy a gondozasat végz0 egészségiigyi szakembert.

4, Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyo6gyszer, igy ez a vakcina is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

Sulyos mellékhatasok
Haladéktalanul kérjen orvosi segitséget, vagy azonnal menjen a legkdzelebbi korhaz siirgésségi
betegellatd osztalyara, ha az alabbi tiinetek barmelyikét észleli:

o |égzési nehézség,

o szédulés,

e az arc és a nyak duzzanata.

Ezeket a tiinetek sulyos allergiés reakcio jelei lehetnek.
Egyéb mellékhatasok

Ha Onnek mar eleve atopias dermatitisze van, akkor intenzivebb helyi bdrreakciot (igymint vordsség,
duzzanat és viszketés) és més &ltalanos tuneteket (Ggymint fejfajas, izomfajdalom, hanyinger vagy
faradtsag) tapasztalhat, csakugy, mint a borbetegségének fellangolasat vagy rosszabbodasat.

A jelentett leggyakoribb mellékhatasok az injekcid beadasanak helyén Iéptek fel. Tébbségik enyhe
vagy kOzepesen sulyos természetli volt, és hét napon belll mindenféle kezelés nélkil elmult.

Ha az alabbi mellékhatasok barmelyikét tapasztalja, akkor tajékoztassa kezel6orvosat.

Nagyon gyakori (10 oltottbdl tébb mint 1 oltottat érinthet):
o fejfajés,
izomfajdalom,
hanyinger,
faradtsag,
az injekcid beadasanak helyén fellépd fajdalom, vorosség, duzzanat, keményedés vagy
viszketés.
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Gyakori (10 oltotthol legfeljebb 1 oltottat érinthet)

hidegrazas,

laz,

izlileti fajdalom, végtagfajdalom,

étvagytalansag,

az injekcid beaddsanak helyén fellépd csomo, elszinez0dés, véralafutas vagy melegség.

Nem gyakori (100 oltottbdl kdziil legfeljebb 1 oltottat érinthet)

orr- és torokfert6zés, fels6 1éguti fert6zés,

nyirokcsomé-duzzanat,

alvaszavar,

szédiilés, rendellenes érzékelés a borben,

izommerevség,

torokfajas, orrfolyas, kéhogés,

hasmenés, hanyas,

borkiiités, viszketés, borgyulladas,

az injekci6 beadasanak helyén fellép6 vérzés, irritacid, honalji duzzanat, rossz kozérzet,
kipirulas, mellkasi fajdalom,

a szivvel kapcsolatos laboratoriumi vizsgalatok (példaul troponin-1) értékének emelkedése,
emelkedett majenzimszintek, csokkent fehérvérsejtszam, csdkkent atlagos
vérlemezke-térfogat.

Ritka (1 000 oltottbdl kozul legfeljebb 1 oltottat érinthet)

orrmellékiireg-gyulladas,

influenza,

szemvorosség és kellemetlen érzés a szemben,

csalankittés (urtikaria),

borelszinezddés,

izzadas,

véralafutas a boron,

éjszakai izzadas,

csomo a bérben,

hatfajas,

nyakfajdalom,

izomgorcsok,

izomfajdalom,

izomgyengeség,

boka-, l1ab- vagy ujjduzzanat,

szaporabb szivverés,

fiil- és torokfajas,

hasi fajdalom,

szajszarazsag,

forgo jellegli szédiilés (vertigo),

migrén,

ideg-rendellenesség, ami gyengeséget, bizsergést vagy zsibbadast okoz,
almossag,

hamlas, gyulladas, rendellenes érzékelés a béron, reakeio, az injekcid beadasanak helyén,
bérkitités, zsibbadas, szarazsag, mozgaskorlatozottsag, hélyagok,
gyengeség,

influenzaszeri megbetegedés,

az arc, a szaj és a torok duzzanata,

emelkedett fehérvérsejtszam,

véralafutas.
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Nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre all6 adatokbdl nem allapithatd meg)
e azarc ideiglenes, egyoldali ernyedtsége (Bell-féle arcidegbénulas).

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa kezeldorvosat vagy a gondozasat végzo
egészsegugyi szakembert. Ez a betegtajékoztatdban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatéasra
is vonatkozik. A mellékhatasokat kdzvetlen(il a hatdsag részére is bejelentheti az V. fliggelékben
talalhaté elérhetéségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy
minél tébb informéacid alljon rendelkezésre a gydgyszer biztonsagos alkalmazésaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell az IMVANEX-et tarolni?
A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

A cimkén feltiintetett lejarati id6 (Felh.:) utan ne alkalmazza ezt a vakcinat. A lejarati id6 az adott
honap utolsd napjara vonatkozik.

Mélyhiitében (-20 °C +/- 5 °C-on vagy -50 °C +/- 10 °C-on vagy -80 °C +/- 10 °C-on) taroland6. A
lejarati id6 a tarolasi homérséklettol fligg. Ha a vakcinat egyszer mar felolvasztottak, akkor ne
fagyassza le Ujra. Felolvasztés utan a készitmény 2 °C-8 °C-on, sotét helyen tarolhato legfeljebb

2 hénapon at a jovahagyott lejarati id6n belil.

A fénytdl vald védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informéciok
Mit tartalmaz az IMVANEX?

Egy adag (0,5 ml) tartalma:
- A készitmény hatdéanyaga a modositott, él6 Ankara vakcinia — Bavarian Nordic
virust, legalabb 5 x 107 Fert. E*
*fert6z6 egység
Csirkeembrio sejtekben eldallitott.

- Egyéb osszetevok: trometamol, natrium-klorid és injekciohoz val6 viz.

Ez a vakcina nyomokban csirkefehérje, benzonéz, gentamicin és ciprofloxacin maradvanyanyagokat
tartalmaz.

Milyen az IMVANEX kdlleme és mit tartalmaz a csomagolas?

A fagyasztott vakcina felolvasztasa utan az IMVANEX egy vilagossarga, halvany fehér, tejszint
szuszpenzios injekcio.

Az IMVANEX injekcids tivegben (0,5 ml), szuszpenzios injekcié formajaban kertl forgalomba.

Az IMVANEX 1 darab egyadagos injekcios Uveget, 10 darab egyadagos injekcios Uiveget vagy 20 darab
egyadagos injekcios liveget tartalmaz6 csomagolasban kaphato.

Nem feltétlentl mindegyik kiszerelés keril kereskedelmi forgalomba.
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A forgalomba hozatali engedély jogosultja és a gyartd

A forgalomba hozatali engedély jogosultja
Bavarian Nordic A/S

Philip Heymans Allé 3

DK-2900 Hellerup

Dania

tel. +45 3326 8383

e-mail: regulatory@bavarian-nordic.com

Gyéarté

Bavarian Nordic A/S
Hejreskovvej 10A,
3490 Kvistgaard
Dénia

A betegtajékoztatd legutobbi felllvizsgalatanak datuma:

Ezt a gyogyszert , kivételes korilmények” kdzott engedélyezték, ami azt jelenti, hogy a gyogyszer
alkalmazésara vonatkoz6an — a betegség ritka el6fordulasa miatt — nem lehetett teljes korti informaciot
gyljteni.

Az Eurdpai Gybgyszeriigynokség évente fellilvizsgal minden, erre a gyogyszerre vonatkozo (]
informacidt, és szlikség esetén ez a betegtajékoztatd is modosul.

A gyogyszerrdl részletes informacio az Eurdpai Gydgyszeriigynokség internetes honlapjan
(https://www.ema.europa.eu/) talalhato.

A betegtajékoztatd az EU/EGT Osszes hivatalos nyelvén elérhetd az Europai Gyogyszeriigynokség
internetes honlapjan.

Az aldbbi informéciok kizarolag egészséglgyi szakembereknek szblnak:

A vakcina elkészitésére és alkalmazésara vonatkozo utasitasok:

Felhasznalas el6tt hagyni kell, hogy az injekciods liveg 8 °C-25 °C-ra melegedjen. Felhasznalas elott
ovatosan, korkorosen kell mozgatni. Alkalmazas elétt szemrevételezéssel ellendrizze a szuszpenziot.
Ha barmilyen részecskéket és/vagy rendellenes kiilsé megjelenést észlel, akkor a vakcinat meg kell
semmisiteni.

Az injekcios liveg egyszer hasznalatos.

Az injekciohoz 0,5 ml-es adagot kell felszivni a fecskendébe.

Felolvasztas utan a készitmény 2 °C-8 °C-on, sotét helyen tarolhaté legfeljebb 2 honapon at a
jovahagyott lejarati id6n beliil.

Ha a vakcinat egyszer mar felolvasztottak, akkor ne fagyassza le Gjra.

Kompatibilitasi vizsgalatok hianyaban ez a vakcina nem keverheté mas vakcinakkal.
A CHMP a forgalomba hozatali engedély feltételeinek a médositasat javasolja.
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