| PRIEDAS

PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



nykdoma papildoma Sio vaistinio preparato stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujg saugumo
informacija. Sveikatos priezitiros specialistai turi pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas
reakcijas. Apie tai, kaip pranesti apie nepageidaujamas reakcijas, zr. 4.8 skyriuje.

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

KAVIGALE 300 mg injekcinis ar infuzinis tirpalas

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Kiekviename 2 ml tirpalo flakone yra 300 mg sipavibarto (sipavibartum) (150 mg/ml).
Sipavibartas yra zmogaus imunoglobulino (Ig) G1 pagrindu pagamintas rekombinantinis antiktinas,
taikant rekombinantinés DNR technologija Kininiy ziurkénuky kiausidziy (angl. Chinese hamster
ovary, CHO) lastelése.

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis Zinomas

Kiekviename flakone yra 0,8 mg polisorbato 80.

Visos pagalbinés medziagos i§vardytos 6.1 skyriuje.

3. FARMACINE FORMA
Injekcinis ar infuzinis tirpalas (injekcija ar infuzija)

Skaidrus arba opalescuojantis, bespalvis arba Siek tiek gelsvas tirpalas, kurio pH 6,0.

4, KLINIKINE INFORMACIJA

4.1 Terapinés indikacijos

KAVIGALE yra skirtas profilaktikai prie§ COVID-19 ekspozicijg suaugusiesiems ir 12 mety ar
vyresniems paaugliams, sveriantiems ne maziau kaip 40 kg, kuriy imuninis atsakas yra susilpnéjes dél
sveikatos buklés arba imunosupresinio gydymo.

KAVIGALE reikia vartoti pagal oficialias rekomendacijas, jeigu tokios yra, ir atsizvelgiant j
informacija apie sipavibarto aktyvuma pries Siuo metu cirkuliuojancius virusy variantus (zr. 4.4 ir

5.1 skyrius).

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas

KAVIGALE turi skirti sveikatos priezitiros specialistas.

Vaistinj preparata reikia vartoti tokiomis salygomis, kuriomis galima valdyti sunkias padidéjusio
jautrumo reakcijas, pavyzdziui, anafilaksijg. Asmenis po vaistinio preparato pavartojimo reikia stebéti,
atsizvelgiant j vieting medicinos praktika.

Dozavimas

Rekomenduojama dozé suaugusiesiems ir 12 mety ar vyresniems paaugliams, sveriantiems ne maziau
kaip 40 kg, yra 300 mg sipavibarto, kuri suleidZiama injekcijos j raumenis arba infuzijos j veng biidu.
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Y patingos populiacijos

Senyviems pacientams
Dozés koreguoti nereikia (zr. 5.2 skyriy).

Pacientams, kuriy inksty funkcija sutrikusi
Dozés koreguoti nereikia (zr. 5.2 skyriy).

Pacientams, kuriy kepeny funkcija sutrikusi
Dozés koreguoti nereikia (zr. 5.2 skyriy).

Vaiky populiacija
12 mety ar vyresniems paaugliams, sveriantiems ne maziau kaip 40 kg, dozés koreguoti nereikia
(Zr. 5.2 skyriy).

Sipavibarto saugumas ir veiksmingumas jaunesniems kaip 12 mety vaikams ir 12 mety ar vyresniems
paaugliams, sveriantiems maZziau kaip 40 kg, neistirti. Duomeny néra.

Vartojimo metodas

Skirtas leisti ] raumenis arba infuzijos biidu j vena.

Injekcija j raumenis
Reikia suleisti vienkarting vaistinio preparato injekcija j $launies priekinés Soninés dalies raumenis.

Infuzija j veng
Per tg pacig infuzine linija negalima leisti kity vaistiniy preparaty.

Suleidus infuzijg, vartojimo rinkinj reikia praplauti pakankamu kiekiu 9 mg/ml (0,9%) natrio chlorido
injekcinio tirpalo arba 50 mg/ml (5%) dekstrozés injekcinio tirpalo, kad buty uztikrinta, jog suleista
reikiama dozé.

Infuzija, naudojant infuzijuy maiselj

Sj vaistinj preparata, praskiesta 9 mg/ml (0,9%) natrio chlorido injekciniu tirpalu arba 50 mg/ml (5%)
dekstrozés injekciniu tirpalu, reikia suleisti infuzijos gravitaciniu biidu arba per infuzijy pompa per
mazdaug 20 minuciy, naudojant vartojimo rinkinj su steriliu, mazai baltymy suriSanc¢iu 0,2 arba

0,22 mikrono filtru.

Vaistinio preparato skiedimo prie§ vartojant instrukcija pateikiama 6.6 skyriuje.

Neskiesto vaistinio preparato infuzija naudojant Svirkstine pompg
Leidziant Svirkstine pompa, reikia suleisti 2 ml (300 mg) neskiesto vaistinio preparato infuzija j vena
ne greiciau kaip per 6 minutes.

Jeigu atsiranda su infuzija susijusios reakcijos (SISR) pozymiy ar simptomy, infuzijg reikia pertraukti,
sulétinti arba nutraukti ir skirti atitinkamus vaistinius preparatus ir (arba) palaikomaji gydyma

(zr. 4.4 skyriy).

4.3 Kontraindikacijos

Padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.



4.4  Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés
Atsekamumas

Siekiant pagerinti biologiniy vaistiniy preparaty atsekamuma, reikia aiSkiai uzraSyti paskirto vaistinio
preparato pavadinimag ir serijos numerj.

Atsparumas antivirusiniams vaistiniams preparatams

Sipavibartas buvo sukurtas taip, kad biity veiksmingas prie$ ankstyvasias omicron padermes, kai
pseudovirusy neutralizacijos 1Cso rodmenys kinta nuo 3,6 ng/ml (prie$ XBB.1 variantg) iki 25,0 ng/ml
(pries BA.2.75 variantg). Apsauginio veiksmingumo nuo virusy, kuriy 1Cso yra vidutiniskai padidéjes
(pvz., IN.1, 1Cs50 83,1 ng/ml), mastas ir trukmé yra mazesni, o bet kokio profilaktinio poveikio
klinikiné reik§mé neaiski. Sipavibartas neturi neutralizuojanciojo aktyvumo in vitro, todél nesitikima,
kad apsaugos nuo simptominio COVID-19, kurj sukelia virusy variantai, turintys spyglio baltymo
F456L mutacijy (zr. 5.1 skyriy).

Priimant sprendimus dél sipavibarto vartojimo COVID-19 profilaktikai, reikia atsizvelgti j tai, kas
Zinoma apie cirkuliuojan¢iy SARS-CoV-2 virusy varianty savybes, jskaitant geografinj paplitima.
Sipavibarto aktyvumas neutralizuojant SARS-CoV-2 virusy variantus in vitro pateiktas 2 lenteléje (Zr.
5.1 skyriy).

Sipavibartg vartojancius pacientus reikia informuoti apie galimg infekcijos proverzZj. Reikia patarti,
kad asmuo nedelsdamas kreiptysi medicininés pagalbos, jeigu atsiranda COVID-19 pozymiy ir
simptomy (dazniausi simptomai yra kar§¢iavimas, Saltkrétis, gerklés skausmas, kosulys, nuovargis ir
naujai pasireiskes skonio ar kvapy jutimo praradimas; sunkiausi simptomai yra kvépavimo
pasunkéjimas arba dusulys, kalbos ar judesiy sutrikimas, sumiS$imas ir kratinés skausmas).

Padidéjes jautrumas, iskaitant anafilaksija

Gauta pranesimy apie vartojant zmogaus imunoglobulino G1 (IgG1) monokloninius antikiinus
pasirei$kusias sunkias padidéjusio jautrumo reakcijas. Jeigu atsiranda kliniskai reik§mingos
padidéjusio jautrumo reakcijos arba anafilaksijos poZymiy ar simptomy, nedelsdami nutraukite
vartojimg ir pradékite gydyma atitinkamais vaistiniais preparatais ir (arba) palaikomajj gydyma.

Su infuzija susijusios reakcijos

Klinikiniy tyrimy metu leidziant sipavibartg j vena, buvo pastebétos SISR, kurios buvo nesunkios
(zr. 4.8 skyriy). Jeigu atsiranda SISR pozymiy ar simptomy, infuzijg reikia pertraukti, sulétinti arba
nutraukti ir skirti gydyma atitinkamais vaistiniais preparatais ir (arba) palaikomajj gydyma.

Klini$kai reik§mingi kraujavimo sutrikimai

Sipavibarto injekcija, kaip ir bet kurig injekcija | raumenis, reikia leisti atsargiai pacientams, kuriems
pasireiskia trombocitopenija ar koks nors kre$é¢jimo sutrikimas.

COVID-19 vakcinos

Profilaktika sipavibartu prie§ ekspozicijg nepakeicia vakcinacijos asmenims, kuriuos rekomenduojama
skiepyti nuo COVID-109.

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis zinomas

Kiekviename $io vaistinio preparato flakone yra 0,8 mg polisorbato 80. Polisorbatai gali sukelti
alerginiy reakcijy.



4.5 Saveika su Kitais vaistiniais preparatais ir Kitokia sgveika

Saveikos tyrimy neatlikta.

Nesitikima, kad sipavibartas biity Salinamas per inkstus arba metabolizuojamas veikiant citochromo
P450 izofermentams (zr. 5.2 skyriy). Todél saveikos su kartu vartojamais vaistiniais preparatais, kurie
Salinami per inkstus arba yra citochromo P450 izofermenty substratai, induktoriai arba inhibitoriali,
nesitikima.

4.6 Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Neéstumas

Duomeny apie sipavibarto vartojima néStumo metu néra.

Sipavibarto toksinio poveikio reprodukcijai ikiklinikiniy tyrimy neatlikta. Atlikus audiniy kryZzminio
reaktyvumo su sipavibartu tyrima, prisijungimo prie Zmogaus vaisiaus audiniy ar reprodukcijos
audiniy nenustatyta.

Zinoma, kad Zmogaus 1gG1 antikiinai prasiskverbia per placentos barjera. Todél sipavibartas i3
motinos organizmo gali patekti j besivystantj vaisiy. Nezinoma, ar galimas sipavibarto

prasiskverbimas per placenta yra susijes su kokia nors gydymo nauda ar rizika besivystan¢iam vaisiui.

Sipavibartas gali baiti vartojamas néstumo metu tik tokiu atveju, kai laukiama nauda motinai virsija
galima rizika vaisiui.

Zindymas
Nezinoma, ar sipavibarto issiskiria j gydomy motery pieng. Zmogaus organizme IgG antikiiny
iSsiskiria j pieng per pirmasias kelias dienas po gimdymo ir netrukus sumazéja iki mazy koncentracijy.

Todél Siuo trumpu laikotarpiu rizikos Zindomam kiidikiui atmesti negalima. Véliau, jei kliniskai
reikalinga, sipavibartas gali buti vartojamas zZindymo metu.

Vaisingumas

Duomeny apie sipavibarto poveikj Zmogaus vaisingumui néra.

4.7  Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

KAVIGALE geb¢jimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia arba veikia nereik§mingai.
4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Dazniausia nepageidaujama reakcija, pasireiskusi pacientams, kuriems buvo leidziama sipavibarto
injekcija j raumenis, buvo reakcija injekcijos vietoje (4,1%). Dazniausios nepageidaujamos reakcijos,
pasireiskusios pacientams leidziant infuzijas j vena, buvo reakcijos infuzijos leidimo vietoje (1,9%) ir
su infuzija susijusios reakcijos (1,9%).

Nepageidaujamy reakcijy santrauka lenteléje

1 lenteléje iSvardytos klinikiniy tyrimy metu nustatytos nepageidaujamos reakcijos.

Nepageidaujamos reakcijos 1 lenteléje iSvardytos pagal MedDRA organy sistemy klases (OSK).

Kiekvienoje OSK pirmenybinés savokos i§vardytos mazé¢jancio daznumo tvarka, o po to — mazéjancio

sunkumo seka. Nepageidaujamy reakcijy daznis apibtidinamas taip: labai daznas (> 1/10), daznas (huo
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> 1/100 iki < 1/10), nedaznas (nuo > 1/1 000 iki < 1/100), retas (nuo > 1/10 000 iki < 1/1 000), labai
retas (< 1/10 000) ir nezinomas (negali biiti apskaiciuotas pagal turimus duomenis).

1 lentelé. Nepageidaujamy reakcijy sarasas lenteléje
MedDRA OSK | MedDRA pirmenybiné savoka | Daznis
Vartojimas leidZiant j raumenis
Imuninés sistemos sutrikimai Padidéjes jautrumas ? Nedaznas

Bendrigji sutrikimai ir vartojimo

) O Reakcija injekcijos vietoje ° Daznas
vietos pazeidimai

Vartojimas leidZiant j veng

Bendrieji sutrikimai ir vartojimo Reakcija infuzijos leidimo Daznas
vietos pazeidimai vietoje®
suzaloj_l mal, ap Slpuoc.l.ljlmal I Su infuzija susijusi reakcija ¢ Daznas
procediiry komplikacijos
a Iskaitant toliau i$vardytas pirmenybines sgvokas: niezulys, paraudimas, padidéjes jautrumas, dilgéliné,
alerginis dermatitas ir su vaisto vartojimu susijes iSbérimas.
b Iskaitant toliau i$vardytas pirmenybines sgvokas: skausmas injekcijos vietoje, kraujosruvy atsiradimas

injekcijos vietoje, paraudimas injekcijos vietoje, kraujavimas i$ injekcijos vietos, patinimas injekcijos
vietoje, hematoma injekcijos vietoje, niezulys injekcijos vietoje, parestezija injekcijos vietoje, reakcija
injekcijos vietoje, iSbérimas injekcijos vietoje, spalvos pokyciai injekcijos vietoje ir injekcijos vietos
silimas.

¢ Iskaitant toliau iSvardytas pirmenybines savokas: kraujosruvos infuzijos leidimo vietoje, skausmas
infuzijos leidimo vietoje, niezulys infuzijos leidimo vietoje, paraudimas infuzijos leidimo vietoje,
ekstravazacija infuzijos leidimo vietoje ir patinimas infuzijos leidimo vietoje.

d Iskaitant toliau i8vardytas pirmenybines sgvokas: pykinimas, sgnariy skausmas, galvos skausmas,
kar$¢iavimas, Saltkrétis, dispepsija, skausmas, hipotenzija, veido paraudimas, kosulys, diskomfortas
kratingje, galvos svaigimas ir dusulys.

Atrinkty nepageidaujamuy reakcijuy apibudinimas

Padidéjes jautrumas
Padidéjusio jautrumo reakcijos pasireiské per 14 dieny po dozés suleidimo, jos buvo nesunkios arba
vidutinio sunkumo ir didzigja dalimi iSnyko per keletg dieny.

Reakcijos injekcijos vietoje
Reakcijos injekcijos vietoje pasireiské per 7 dienas po dozés suleidimo, jos buvo nesunkios ir didzigja
dalimi isnyko per keleta dieny.

Reakcijos infuzijos leidimo vietoje
Reakcijos infuzijos leidimo vietoje pasireiské per 7 dienas po dozés suleidimo, jos buvo nesunkios
arba vidutinio sunkumo ir iSnyko per keleta dieny.

Su infuzija susijusios reakcijos
Su infuzija susijusios reakcijos pasireiské infuzijos metu arba infuzijos dieng, jos buvo nesunkios arba

vidutinio sunkumo ir iSnyko per keletg dieny.

Vaiky populiacija

Saugumo duomeny apie 12 mety ir vyresnius, bet jaunesnius kaip 18 mety vaiky populiacijos
pacientus yra nedaug (n = 8). Duomeny apie jaunesnius kaip 12 mety vaiky populiacijos pacientus
néra. Saugumo savybiy 12 mety ir vyresniems vaiky populiacijos tiriamiesiems asmenims duomenys
buvo panasiis j saugumo savybiy suaugusiesiems duomenis.

Prane$imas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas po vaistinio preparato registracijos, nes tai
leidZia nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj. Sveikatos priezitiros specialistai turi
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pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V priede nurodyta
nacionaline prane$imo sistema.

4.9 Perdozavimas

Specifinio gydymo perdozavus sipavibarto néra.

Klinikiniy tyrimy duomenimis, j veng suleistos iki 1 200 mg sipavibarto dozés nesukélé doze
ribojancio toksinio poveikio.

5. FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — imuniniai serumai ir imunoglobulinai, antivirusiniai monokloniniai
antikanai, ATC kodas — J0O6BD09

Veikimo mechanizmas

Sipavibartas yra rekombinantinis zmogaus IgG1 monokloninis antikiinas, kuris, prisijungdamas prie
SARS-CoV-2 spyglio baltymo receptoriaus prisijungimo domeno (angl. receptor binding domain,
RBD), sukelia pasyvia imunizacijg. Sipavibartas veikia ilgai, nes pakeitus sudétyje esancias amino
rugstis, pailgéja antiktino pusinés eliminacijos periodas (YTE substitucija) bei sumazéja antikiiny
efektoriné funkcija ir galima nuo antikiny priklausomo ligos patiméjimo rizika (TM substitucija).
Sipavibartas prisijungia prie SARS-CoV-2 (BA.2) spyglio baltymo receptoriaus prisijungimo domeno
(RBD; pusiausvyros disociacijos konstanta KD = 20,95 pM) ir neleidzia RBD prisijungti prie zmogaus
AKF2 receptoriaus. Taip blokuojamas viruso patekimas j Igstelg.

Antivirusinis aktyvumas

Remiantis SARS-CoV-2 pseudoviruso neutralizacijos méginio duomenimis, sipavibartui badingas
antivirusinis aktyvumas, pasireiskiantis tiesiogine neutralizacija.

Atsparumas antivirusiniams vaistiniams preparatams

Siuo metu tebevyksta varianty, kurie buvo nustatyti pasaulinio stebéjimo metu ir sipavibarta
vartojusiems tiriamiesiems asmenims, jautrumo neutralizacijai vertinimas.

Sipavibarto aktyvumo neutralizuojant SARS-CoV-2 pseudovirusy variantus duomenys pateikti
2 lenteléje.


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

2 lentelé.

duomenys

Sipavibarto aktyvumo neutralizuojant SARS-CoV-2 pseudovirusy variantus

Linija su spyglio baltymo

mutacijomis

Pango linija
(kilmé)

PSO
Zenklini
mas

Tirtos buidingos RBD
mutacijos

1Cso
(ng/ml)

Jautrumo
sumazéjimas
kartais @

Pseudovirusas ?

BA.2
(keletas saliy)

Omicron
BA.2

T191:del24-26:A27S:G142D:
V213G:G339D:S371F:S373P:
S375F:T376A:D405N:R408S:
K417N:N440K:S477N:T478K:
E484A:Q493R:Q498R:N501Y:
Y505H:D614G:H655Y :N679K:
P681H:N764K:D796Y:Q954H:
N969K

0,8 10,7

BA.4/5
(keletas saliy)

Omicron
BA.4/5

T191:del24-26:A27S:del69-
70:G142D:V213G:G339D:
S371F:S373P:S375F:T376A:
D405N:R408S:K417N:N440K:
L452R:S477N:T478K:E484A:F
486V:Q498R:N501Y:YS505H:
D614G:H655Y:N679K:P681H:
N764K:D796Y:Q954H:N969K

0,4 4,7

BQ.1
(Nigerija)

Omicron
BQ.1

T191:del24-26:A27S:del69-
70:G142D:V213G:G339D:
S371F:S373P:S375F: T376A:
D405N:R408S:K417N:N440K:
K444T:L452R:N460K:S477N:
T478K:E484A:F486V:Q498R:
N501Y:Y505H:D614G:H655Y':
N679K:P681H:N764K:D796Y:
Q954H:N969K

09 11,6

BQ.1.1
(keletas saliy)

Omicron
BQ.1.1

T191:del24-26:A27S:del69-
70:G142D:V213G:G339D:
R346T:S371F:S373P:S375F:
T376A:D405N:R408S:K417N:
N440K:K444T:L452R:N460K:
S4TTN:T478K:E484A:FA86V:
Q498R:N501Y:Y505H:D614G:
H655Y:N679K:P681H:N764K:
D796Y:Q954H:N969K

0,7 9,2

XBB
(keletas saliy)

Omicron
XBB

T191:del24-26:A27S:V83A:
G142D: Y144-:H146Q:Q183E:
V213E:G339H:R346T:L368l:
S371F:S373P:S375F: T376A:
D405N:R408S:K417N:N440K:
VA445P:G446S:N460K:S477N:
T478K:E484A:FA486S:F490S:
Q498R:N501Y:Y505H:D614G:
H655Y:N679K:P681H:N764K:
D796Y:Q954H:N969K

0,3 3,8




Linija su spyglio baltymo
mutacijomis

Pango linija
(kilmé)

PSO
Zenklini
mas

Tirtos buidingos RBD
mutacijos

1Cs0
(ng/ml)

Jautrumo
sumazéjimas
kartais @

Pseudovirusas ?

XBB.1
(keletas 3aliy)

Omicron
XBB.1

T191:del24-26:A27S:V83A:
G142D: Y144-:H146Q:Q183E:
V213E:G252V:G339H:R346T:
L3681:S371F:S373P:S375F:
T376A:D405N:R408S:K417N:
N440K:V445P:G446S:N460K:
SA77N:T478K:E484A:F486S:
F490S:Q498R:N501Y:Y505H:
D614G:H655Y:N679K:P681H:
N764K:D796Y:Q954H:N969K

0,3 3,6

XBB.1.5/XBB.
1.9
(keletas saliy)

Omicron
XBB.1.5/
XBB.1.9

T191:L24S:del25-27:V83A:
G142D:del144:H146Q:Q183E:
V213E:G252V:G339H:R346T:
L3681:S371F:S373P:S375F:
T376A:D405N:R408S:K417N:
N440K:V445P:G446S:N460K:
S47TTN:TA78K:E484A:S486P:
F490S:Q498R:N501Y:Y505H:
D614G:H655Y:N679K:P681H:
N764K:D796Y:Q954H:N969K

0,4 5,8

XBB.1.16
(Indija)

Omicron
XBB.1.16

T191:del24-26:A27S:V83A:
G142D: Y144-:H146Q:E180V:
Q183E:V213E:G252V:G339H:
R346T:L3681:S371F:S373P:
S375F:T376A:D405N:R408S:
K417N:N440K:V445P:G446S:
N460K:S477N:T478R,E484A:
F486P:F490S:Q498R:N501Y
:Y505H:D614G:H655Y:N679K
:P681H:N764K:D796Y:Q954H
:N969

0,1 1,3

XBB.2.3
(keletas saliy)

Omicron
XBB.2.3

T191:L24-:P25-:P26-:A27S:
V83A:G142D:Y144-:H146Q:
Q183E:V213E:D253G:G339H:
R346T:L3681:S371F:S373P:
S375F:T376A:D405N:R408S:
K417N:N440K:V445P:G446S:
N460K:S477N:T478K:E484A:
F486P:F490S:Q498R:N501Y:
Y505H:P521S:D614G:H655Y':
N679K:P681H:N764K:D796Y:
Q954H:N969K

0,3 34

XBB.1.5.10/E
G.5
(keletas saliy)

Omicron
XBB.1.5.
10/EG.5

XBB.1.5 + F456L

> 50 karty >1000°

EG.5.1
(keletas saliy)

Omicron
EG.5.1

XBB.1.5 + Q52H + F456L

> 50 karty >1000°




Linija su spyglio baltymo
mutacijomis

Pango linija
(kilmé)

PSO
Zenklini
mas

Tirtos buidingos RBD
mutacijos

1Cs0
(ng/ml)

Jautrumo
sumazéjimas
kartais @

Pseudovirusas ?

BA.2.86 ¢
(keletas saliy)

Omicron
BA.2.86

T191:R21T:L24-:P25-:P26-
A27S:S50L:H69-:VV70-:
V127F:G142D:Y 144-:F157S:
R158G:N211-:L.2121:VV213G:
L216F:H245N:A264D:1332V:
G339H: K356T:S371F:S373P:
S375F:T376A:R403K:D405N:
R408S:K417N:N440K:V445H:
G446S:N450D:L452W:N460K:
SA7TN:T478K:N481K:V483-
:E484K:F486P:Q498R:N501Y':
Y505H:E554K:A570V:D614G:
P621S:H655Y:1670V:N679K:
P681R:N764K:D796Y:S939F:
Q954H:N969K:P1143L

0,3 3,8

JN.1
(keletas 3aliy)

Omicron
JN.1

T191:R21T:L24-:P25-:P26-:
A27S:S50L:H69-:VV70-:V127F:
G142D:Y144-:F157S:R158G:
N211-:L.2121:V213G: L216F:
H245N:A264D:1332V:G339H:
K356T:S371F:S373P:S375F:
T376A:R403K:D405N:R408S:
K417N:N440K:V445H:G446S:
N450D:L452W:L455S:N460K:
SATTN:T478K:N481K:V483-
‘E484K:FA86P:Q498R:
N501Y:Y505H:E554K:A570V:
D614G:P621S:H655Y:1670V:
N679K:P681R:N764K:D796Y:
S939F:Q954H:N969K:P1143L

6,2 83,1

KP.2, KP.3,
LB.1, KP.3.1.1
(keletas Saliy)

Keletas

Mutacijos apibiidinimas: F456L

> 50 karty © > 1000 ©*

Sumazéjusio aktyvumo in vitro kitimo sritis keliuose kartu pasitaikan¢iy mutacijy rinkiniuose ir (arba)
bandymy laboratorijose, naudojan¢iose moksliniy tyrimy metodus; pusés didZiausios slopinamosios

monokloniniy antikiiny koncentracijos, kurios reikia, kad infekcijos pasireiSkimas sumazéty 50% (angl.
half inhibitory concentration, ICsp), palyginus su pirmtako etalonine paderme (Wuhan D614G), pokyc¢io
vidurkis kartais.

Pseudovirusai, kuriuose yra viso SARS-CoV-2 varianto spyglio baltymo raiska ir atskiry bidingy spyglio

mutacijy.

Mazai tikétina, kad sipavibartas buty laikomas aktyviu §io varianto atzvilgiu.

BA.2.86 apima BA.2.86, BA.2.86.1, JN.2 ir JN.3, turincius tokig pat SARS-CoV-2 spyglio baltymo seka.
Numatoma 1Cso, atsizvelgiant ] F456L mutacijos buvima variante.
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Imunogeniskumas

Nedaznais atvejais (0,8% (5 1§ 604)) buvo aptikta gydymo metu atsiradusiy antikiiny prie$ vaistinj
preparatg (APV). Néra jrodymy, kad APV daryty poveikj farmakokinetikai, veiksmingumui ar
saugumui. Vis délto duomeny vis dar yra per mazai.

Klinikinis veiksmingumas

SUPERNOVA pagrindinis tyrimas, pagrindiné kohorta

SUPERNOVA pagrindinis tyrimas (pagrindiné kohorta) yra III fazés, atsitiktiniy imciy (1:1), dvigubai
koduotas, palyginamuoju vaistiniu preparatu kontroliuojamasis klinikinis tyrimas, kurio metu tiriamas
sipavibarto vartojimas COVID-19 profilaktikai pries§ ekspozicija suaugusiesiems ir 12 mety ar
vyresniems paaugliams, kuriy imuninis atsakas yra susilpnéjes. Sis tyrimas buvo pradétas 2023 m.
kovo mén. ir pirminé jo duomeny analizé buvo atlikta 2024 m. kovo mén. (laikotarpiu, kai buvo
paplite miSriis variantai, jskaitant jautrius ir nejautrius variantus).

Atsitiktinés atrankos biidu buvo atrinkti i§ viso 1 669 suaugusieji ir 12 mety ar vyresni paaugliai,
sveriantys ne maziau kaip 40 kg, kuriems injekcijos j raumenis biidu buvo suleista viena 300 mg
sipavibarto doz¢, bei 1 666 tiriamiesiems asmenims atsitiktinés atrankos badu buvo suleistas
palyginamasis vaistinis preparatas (300 mg tiksagevimabo+300 mg cilgavimabo arba placebas).
Praéjus 6 ménesiams po pradinés dozés suleidimo dalyviams buvo suleista antroji 300 mg sipavibarto
dozé arba placebas. | tyrimg nebuvo jtraukti asmenys, kurie buvo paskiepyti COVID-19 vakcina, arba
asmenys, kuriems laboratoriniu tyrimu arba greituoju testu buvo patvirtinta SARS-CoV-2 infekcija per
3 ménesius iki pirmojo apsilankymo. Atliekant tarping duomeny analize, stebéjimo laikotarpio po
antrosios dozés suleidimo mediana buvo 61 diena (kitimo sritis — 1-180 dieny).

Pagrindiniai demografiniai duomenys buvo subalansuoti abejose gydymo sipavibartu ir palyginamuoju
vaistiniu preparatu grupése. Amziaus mediana — 60 mety [36,3% tiriamyjy buvo 65 mety ar vyresni,
15 dalyviy — nuo 12 mety iki ne daugiau kaip 18 mety (jskaitant 8, vartojusius sipavibarta)], 56,8%
dalyviy buvo moteriskos lyties, 74,1% — baltyjy rasés, 6,5% — azijieciai, 12,1% — juodaodziai ir (ar)
afroamerikieciai, 0 21,5% — ispany kilmés ir (ar) lotyny amerikieciai. Visi dalyviai turéjo bent viena
imunitetg silpninancig klinikine biikle, jskaitant, bet neapsiribojant Siomis:

imuninj atsaka slopinanéiy vaistiniy preparaty vartojimas (74,3%);

hematologiniai piktybiniai navikai (15,3%);

vidutinio sunkumo ir (ar) sunkus antrinis imunodeficitas (daugiausia hemodializés) (15,1%);
solidinio organo persodinimas (14,2%);

vieneri metai po B lasteliy kiekj mazinanciojo gydymo (13,3%);

solidinis piktybinis navikas ir jo gydymas (3,4%);

hemopoezés kamieniniy lasteliy persodinimas (2,0%);

vidutinio sunkumo ir (ar) sunkus pirminis imunodeficitas (1,6%);

isplitusi arba negydoma ZIV infekcija (1,1%) ir

skirta chimeriniy antigeno receptoriy T lasteliy terapija (0,3%).

Tyrimas apémé dvi pirmaeiles veiksmingumo vertinamasias baigtis: sipavibarto ir palyginamojo
vaistinio preparato veiksmingumo palyginimas saugant nuo simptominés COVID-19 ligos, (1)
sukeltos bet kurio SARS-CoV-2 varianto ir patvirtintos RT-PGR metodu iki 181 dienos po
paskutiniosios dozés vartojimo, bei (2) priskiriamos suderintiems variantams (variantams, kurie
remiantis viruso sekos tyrimo duomenimis, neturi F456L mutacijos ir, tikétina, yra jautriis
sipavibartui), patvirtintos RT-PGR metodu iki 181 dienos po paskutiniosios dozés vartojimo. Siekiant
palyginti santyking simptominés COVID-19 ligos pasireiskimo rizikg gydymo grupése, buvo atliktas
pranasumo testas analizuojant kiekviena i§ dviejy pirmaeiliy vertinamuyjy baig¢iy.

Duomenys apie santykinés rizikos sumazéjimg, kai ligos atvejai buvo skai¢iuojami, neatsizvelgiant j
tai, ar buvo paskiepyta COVID-19 vakcina ir (arba) vartota vaistiniy preparaty, ar panaikintas
kodavimas, pateikiami 3 lentel¢je.
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3lentelée.  Simptominés COVID-19 ligos santykinés rizikos sumazéjimas

N Atvejy skaicius, Santykinés rizikos
n (%) sumazéjimas, % (PI)
Bendroji pirmaeilé veiksmingumo vertinamoji baigtis per
6 ménesius po dozés vartojimo 29,9% (95% PI: 13,4, 43,3)
Sipavibartas 1649 151 (9,2%)
Palyginamasis 1631 207 (12,7%)

vaistinis
preparatas ?

Suderinty varianty pirmaeilé veiksmingumo vertinamoji

baigtis per 6 ménesius po dozés vartojimo 35,3% (95% PI: 12,7, 52,0)
Sipavibartas 1649 72 (4,4%)

Palyginamasis 1631 108 (6,6%)

vaistinis

preparatas ?

Pl = pasikliautinasis intervalas, N = angl. number of participants in the analysis = dalyviy, kuriy duomenys
analizuojami, skaicius.

a Palyginamasis vaistinis preparatas buvo arba tiksagevimabas + cilgavimabas, arba placebas.

b Nekontroliuojamas daugialypiskumas.

Vaiky populiacija

Europos vaisty agentiira atidéjo jpareigojima pateikti sipavibarto tyrimy su vienu ar daugiau vaiky
populiacijos pogrupiy duomenis COVID-19 profilaktikos prie§ ekspozicija indikacijai (vartojimo
vaikams informacija pateikiama 4.2 skyriuje).

5.2 Farmakokinetinés savybés

Sipavibarto ekspozicija serume po vienos dozés vartojimo didéjo mazdaug proporcingai dozei, kai
dozés didéjo nuo 300 mg iki 600 mg leidziant injekcijg j raumenis arba nuo 300 mg iki 1 200 mg
leidziant infuzijg | vena.

Absorbcija

Suleidus vieng 300 mg sipavibarto doze j raumenis §launies priekinéje Soningje dalyje, didziausios
sipavibarto koncentracijos serume (Cmax) geometrinis vidurkis (geometrinis variacijos koeficientas
(angl. coefficient of variation, CV%)) buvo 48,0 (25,2%) pg/ml. Laikotarpio, per kurj buvo pasiekta
Cmax mediana (kitimo sritis) — 7,5 (3,9, 53) dienos.

Remiantis FK duomeny populiacijoje analize, apskaiCiuotasis absoliutus biologinis sipavibarto
jsisavinamumas po suleidimo j raumenis §launies priekinéje Soninéje dalyje yra 80,7%.

Suleidus pirmaja ir antraja 300 mg sipavibarto dozes j raumenis §launies priekingje Soninéje dalyje,
sipavibarto koncentracijy serume geometrinis vidurkis (CV%) praéjus vienam ménesiui po dozés
suleidimo buvo atitinkamai 29,8 (36,2%) pg/ml ir 30,8 (54,3%) pg/ml. Dozés buvo suleistos su

6 ménesiy pertrauka tarp doziy.

Infuzijos biidu suleidus vieng 300 mg ar 1 200 mg sipavibarto doze (infuzijos greitis — 50 mg/min.),

sipavibarto koncentracijy serume geometrinis vidurkis (CV%) pra¢jus 20 minuciy po infuzijos buvo
atitinkamai 101,6 (7,6%) pg/ml ir 452,1 (25,8%) ng/ml.
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Pasiskirstymas

Tariamojo sipavibarto pasiskirstymo tiirio geometrinis vidurkis (CV%) po vienos 300 mg sipavibarto
dozés suleidimo j raumenis $launies priekinéje Soninéje dalyje buvo 6,3 (19,4%) litro.

Remiantis FK duomeny populiacijoje analize, apskai¢iuotas centrinis ir periferinis sipavibarto
pasiskirstymo tiiris (santykiné standartiné paklaida (angl. relative standard error, RSE%)) po
suleidimo j veng buvo atitinkamai 4,6 (1,3%) litro ir 0,4 (19,6%) litro.

Biotransformacija

Tikimasi, kad sipavibartas katabolizmo biidu bus suskaidytas | mazus peptidus ir sudétines amino
rug$tis taip pat, kaip ir endogeniniai IgG antikiinai.

Eliminacija

Suleidus vieng 300 mg sipavibarto dozg¢ j raumenis $launies priekinéje Soninéje dalyje, sipavibarto
klirenso geometrinis vidurkis (CV%) buvo 0,053 (43,1%) litro per parg, 0 apskai¢iuotojo galutinio
sipavibarto pusinés eliminacijos periodo vidurkis (standartinis nuokrypis) buvo 87,3 (26,5) paros.

Remiantis FK duomeny populiacijoje analize, apskaiciuotasis sipavibarto klirensas (RSE%) po
suleidimo j vena buvo 0,044 (0,9%) litro per para.

Ypatingos populiacijos

Sutrikusi inksty funkcija
Specialiy tyrimy inksty funkcijos sutrikimo poveikiui sipavibarto FK tirti neatlikta.

Sipavibarto molekuliné masé (MM) yra mazdaug 148 kDa ir nesitikima, kad jis nepakites biity
Salinamas su $lapimu. Nelaukiama, kad inksty funkcijos sutrikimas reik§mingai paveikty sipavibarto
ekspozicija. Panasiai, nesitikima, kad dializé turés jtakos FK.

Sutrikusi kepeny funkcija
Specialiy tyrimy kepeny funkcijos sutrikimo poveikiui sipavibarto FK tirti neatlikta.

Tikimasi, kad sipavibartas proteolizinio katabolizmo buidu jvairiuose audiniuose bus suskaidytas j
mazus peptidus ir sudétines amino riigstis, i§ kuriy bus sintetinami kiti baltymai, todél nesitikima, kad
kepeny funkcijos sutrikimas turés jtakos sipavibarto FK.

Senyvi pacientai
Sipavibarto ekspozicija senyvy (65 mety ar vyresniy) zmoniy (n = 233) organizmuose buvo panasi j
jaunesniy suaugusiyjy (nuo 18 mety, bet ne vyresniy kaip 65 mety) (n = 354).

Vaiky populiacija

Tikimasi, kad vartojant pagal rekomenduojamg dozavimo plana, sipavibarto ekspozicija 12 mety ir
vyresniy paaugliy, kurie sveria ne maziau kaip 40 kg, serume bus panasi j stebétg suaugusiyjy
organizmuose, nes i sipavibarto klinikinius tyrimus buvo jtraukta panasios kiino masés suaugusiyjy.
Kitos ypatingos populiacijos

Kliniskai reik§mingy sipavibarto ekspozicijos serume skirtumy priklausomai nuo lyties, amziaus (nuo
12 iki 85 mety), rasés ar etninés priklausomybés, nepastebéta.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Sipavibarto kancerogeniskumo, mutageniskumo ir toksinio poveikio reprodukcijai tyrimy neatlikta.
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Prisijungimo prie audiniy ir kartotiniy doziy toksi§kumo ikiklinikiniy tyrimy su cynomolgus
bezdzionémis, jskaitant farmakologinio saugumo ir lokalaus toleravimo tyrimus, duomenys specifinio
pavojaus zmogui nerodo.

6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medZiagy sarasas

Histidinas

Histidino monohidrochloridas

Arginino hidrochloridas

Polisorbatas 80 (E 433)

Injekcinis vanduo

6.2 Nesuderinamumas

Suderinamumo tyrimy neatlikta, todél Sio vaistinio preparato maiSyti su kitais negalima, i$skyrus
nurodytus 6.6 skyriuje.

6.3 Tinkamumo laikas

Neatidarytas flakonas

2 metai

Savybiy stabilumas paruoStuose $virkStuose ir paruo$tuose infuzijy maieliuose vartojimo metu

Irodyta, kad vartojamo vaistinio preparato cheminés ir fizinés savybés 2°C—-8°C temperatiiroje islieka
nepakitusios 24 valandas, o 25°C temperatiiroje — 4 valandas.

Mikrobiologiniu pozitiriu vaistinj preparata reikia vartoti nedelsiant, i§skyrus tuos atvejus, kai
paruosimo buidas pasalina mikrobinio uzterSimo rizika.

Jeigu vaistinis preparatas i$ karto nevartojamas, uz laikymo laikg ir saglygas atsako vartotojas, bet
paprastai negalima laikyti ilgiau kaip 24 valandas 2°C-8°C temperaturoje ir ilgiau kaip 4 valandas ne
aukstesnéje kaip 25°C temperatiiroje, i$skyrus tuos atvejus, kai vaistinis preparatas buvo ruoSiamas
kontroliuojamomis patvirtintomis aseptinémis sglygomis.

6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti Saldytuve (2°C-8°C).

Negalima uzsaldyti. Negalima kratyti.

Flakona laikyti iSorinéje dézutéje, kad vaistinis preparatas biity apsaugotas nuo $viesos.

Paruosty Svirksty ir paruosty infuzijos maiseliy laikymo salygas zr. 6.3 skyriuje.

6.5 Talpyklés pobiidis ir jos turinys

2 ml injekcinio ar infuzinio tirpalo skaidraus stiklo flakonuose, uzdarytuose chlorobutilo elastomero
kams¢iais, kurie sandariai uzdengti Sviesiai zalios spalvos aliuminio atlenkiamuoju dangteliu.

Pakuotéje yra 1 flakonas.
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6.6 Specialiis reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti

Tiekiami vienos dozés KAVIGALE flakonai. KAVIGALE galima suleisti injekcija j raumenis arba
infuzija i vena, naudojant infuzijy maiselius su 9 mg/ml (0,9%) natrio chlorido injekcinio tirpalo ar

50 mg/ml (5%) dekstrozés injekcinio tirpalo arba $virksting pompa, budais. Injekcinj ar infuzinj tirpalg
turi paruosti ir suleisti laikydamasis aseptikos reikalavimy sveikatos priezitiros specialistas toliau
nurodytu biidu.

Tirpalo paruoSimas pries vartojima

1. Flakona iSimti i$ Saldytuvo.

2. Reikia apzitréti, ar flakone néra kietyjy daleliy ir ar nepakitusi spalva. Tirpalas yra skaidrus
arba opalescuojantis, bespalvis arba Siek tiek gelsvos spalvos. Jei tirpalas yra drumstas, pakeites
spalva arba pastebima matomy daleliy, flakong reikia iSmesti. Flakono negalima kratyti.

Paruosty $virksty ir paruosty infuzijos maiseliy laikymo salygas zr. 6.3 skyriuje.

Injekcija j raumenis

1. I$ flakono j $virksta reikia iStraukti 2 ml tirpalo.
2. Injekcijg reikia suleisti j raumenis Slaunies priekingje Soninéje dalyje.

Infuzija j vena (naudojant infuzijy maiselj arba $virk$tine pompa)

Tirpalo paruosimas

1. I8 flakono reikia istraukti 2 ml tirpalo ir paruosti tirpalg infuzijai, suleidZiant istrauktg tirpala j
50 ml arba 100 ml infuzijy maiselj, kuriame yra 9 mg/ml (0,9%) natrio chlorido injekcinio
tirpalo arba 50 mg/ml (5%) dekstrozés injekcinio tirpalo arba naudoti $virkSting pompa (Zr.
toliau).

2. Tirpalo negalima uzsaldyti ar kratyti.

Vartojimas (naudojant infuzijy maiselj)
1. Per tg pacia infuzijy linijg negalima kartu vartoti kity vaistiniy preparaty.

2. Infuzin; tirpala reikia infuziniu siurbliu arba gravitaciniu biidu per mazdaug 20 minuciy suleisti
1 veng per intravening linija, kurioje yra sterilus, maZzai baltymy surisantis 0,2 arba 0,22 mikrony
filtras.

3. Baigus leisti infuzija, vamzdelj reikia i$ karto praplauti pakankamu kiekiu 9 mg/ml (0,9%)
natrio chlorido injekcinio tirpalo arba 50 mg/ml (5%) dekstrozés injekcinio tirpalo, kad biity
suleista visa dozé.

Vartojimas (naudojant $virksting pompg)
1. 2 ml (300 mg) nepraskiesto infuzinio tirpalo reikia ne grei¢iau kaip per 6 minutes suleisti j veng
Svirkstine pompa.

2. Suleidus visg §virk$to turinj, rinkinj reikia praplauti pakankamu kiekiu 9 mg/ml (0,9%) natrio
chlorido injekcinio tirpalo arba 50 mg/ml (5%) dekstrozés injekcini tirpalo, kad biity uztikrintas

visos dozés suleidimas.

Atlieky tvarkymas

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

15



7.  REGISTRUOTOJAS

AstraZeneca AB

SE-151 85 Sddertélje

Svedija

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

EU/1/24/1900/001

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data 2025 m. sausio 20 d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

I$sami informacija apie $j vaistinj preparata pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
https://www.ema.europa.eu.
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Il PRIEDAS

BIOLOGINES VEIKLIOSIOS MEDZVIAGOS GAMINTOJAS
IR GAMINTOJAS, ATSAKINGAS UZ SERIJU ISLEIDIMA

TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI
REGISTRUOTOJUI

SALYGOS AR APRIBOJIMALI, SKIRTI SAUGIAM IR

VEIKSMINGAM VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI
UZTIKRINTI
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A.  BIOLOGINES VEIKLIOSIOS MEDZIAGOS GAMINTOJAS IR GAMINTOJAS,
ATSAKINGAS UZ SERIJU ISLEIDIMA

Biologinés veikliosios medziagos gamintojo pavadinimas ir adresas

Wuxi Biologics Co. Ltd.

108 Meiliang Road,

Binhu, Wuxi, Jiangsu 214092,
Kinija

Gamintojo, atsakingo uz seriju i$leidima, pavadinimas ir adresas

AstraZeneca AB

Gartunavagen

SE-152 57 Sodertélje

Svedija

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

Receptinis vaistinis preparatas.

C. KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

. Periodiskai atnaujinami saugumo protokolai (PASP)

Sio vaistinio preparato PASP pateikimo reikalavimai iddéstyti Direktyvos 2001/83/EB 107¢

straipsnio 7 dalyje numatytame Sajungos referenciniy daty sarase (EURD sarase), kuris

skelbiamas Europos vaisty tinklalapyje.

Registruotojas pirmajj Sio vaistinio preparato PASP pateikia per 6 ménesius nuo registracijos dienos.

D. SALYGOS AR APRIBOJIMALI, SKIRTI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM VAISTINIO
PREPARATO VARTOJIMUI UZTIKRINTI

o Rizikos valdymo planas (RVP)

Registruotojas atlieka reikalaujamg farmakologinio budrumo veiklg ir veiksmus, kurie iSsamiai
aprasyti registracijos bylos 1.8.2 modulyje pateiktame RVP ir suderintose tolesnése jo versijose.

Atnaujintas rizikos valdymo planas turi bti pateiktas:

o pareikalavus Europos vaisty agentirai;

o kai kei¢iama rizikos valdymo sistema, ypa¢ gavus naujos informacijos, kuri gali lemti didelj
naudos ir rizikos santykio pokytj arba pasiekus svarby (farmakologinio budrumo ar rizikos
mazinimo) etapa.
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111 PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

KARTONO DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

KAVIGALE 300 mg injekcinis ar infuzinis tirpalas
sipavibartum

2. VEIKLIOJI MEDZIAGA IR JOS KIEKIS

Kiekviename flakone 2 ml yra 300 mg sipavibarto (150 mg/ml).

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medziagos: histidinas, histidino monohidrochloridas, arginino hidrochloridas,
polisorbatas 80 (E 433), injekcinis vanduo.
Daugiau informacijos Zr. pakuotés lapelyje.

4.,  FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Injekcinis ar infuzinis tirpalas
1 flakonas
300 mg/2 ml

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Leisti j raumenis arba j vena.
Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.
Vienkartiniam vartojimui.

6. SPECIALUS ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

7. KITAS (-1) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

8. TINKAMUMO LAIKAS

EXP
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‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti saldytuve.

Laikyti iSorinéje kartono dézutéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo §viesos.
Negalima uzsaldyti.

Negalima kratyti.

10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

AstraZeneca AB
SE-151 85 Sddertalje
Svedija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS

EU/1/24/1900/001

13.  SERIJOS NUMERIS

Lot

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Priimtas pagrindimas informacijos Brailio rastu nepateikti.

‘ 17.  UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

‘ 18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

FLAKONO ETIKETE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAI

KAVIGALE 300 mg injekcija ar infuzija
sipavibartum

i.m./iv.

| 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERI1JOS NUMERIS

Lot

5.  KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETALI)

300 mg/2 ml

6. KITA

AstraZeneca
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B. PAKUOTES LAPELIS
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Pakuotés lapelis: informacija vartotojui

KAVIGALE 300 mg injekcinis ar infuzinis tirpalas
sipavibartas (sipavibartum)

nykdoma papildoma Sio vaisto stebésena. Tai padés greitai nustatyti nauja saugumo informacija.
Mums galite padéti praneSdami apie bet kokj Jums pasireiSkiant Salutinj poveikj. Apie tai, kaip
pranesti apie Salutinj poveikj, Zr. 4 skyriaus pabaigoje.

Atidziai perskaitykite visg §j lapelj, prie§ pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums
svarbi informacija.

o Neismeskite §io lapelio, nes vél gali prireikti jj perskaityti.
o Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités j gydytoja, vaistininkg arba slaugytojg.
o Jeigu pasireiskée Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités j

gydytoja arba slaugytoja. Zr. 4 skyriy.
Apie ka rasoma Siame lapelyje?

Kas yra KAVIGALE ir kam jis vartojamas
Kas Zinotina prie§ Jums skiriant KAVIGALE
Kaip skiriamas KAVIGALE

Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti KAVIGALE

Pakuotés turinys ir kita informacija

U wdE

1. Kas yra KAVIGALE ir kam jis vartojamas

KAVIGALE - tai vaistas, vadinamas monokloniniu antikiinu. Jo sudétyje yra veikliosios medziagos —
sipavibarto.

KAVIGALE vartojamas, norint padéti apsisaugoti nuo COVID-19 ligos (profilaktikai prie$
ekspozicija). Jis vartojamas suaugusiesiems ir paaugliams nuo 12 mety, sveriantiems ne maziau kaip
40 kg, kuriems yra padidéjusi infekcijos rizika, nes jy imuninis atsakas yra susilpnéjes dél sveikatos
buklés arba gydymo.

KAVIGALE veiklioji medziaga sipavibartas yra sukurtas taip, kad atpaZzinty ir prisijungty prie SARS-
CoV-2 viruso, kuris sukelia COVID-19, specifinio baltymo. Tai apsaugo nuo virusy patekimo j
lasteles ir virusy plitimo tarp lasteliy. Tai gali padéti Jiisy organizmui pasiprieSinti infekcijai.

2. Kas Zinotina pries Jums skiriant KAVIGALE

Sj vaista vartoti draudZiama
o jeigu yra alergija sipavibartui arba bet kuriai pagalbinei $io vaisto medziagai (jos iSvardytos
6 skyriuje).

Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Pasitarkite su gydytoju arba slaugytoju pries Jums pradedant skirti KAVIGALE

o jeigu Jusy kraujyje yra mazai trombocity (kraujo komponenty, kurie padeda kraujui kreséti),
turite kokiy nors kraujo kreséjimo sutrikimy arba vartojate nuo kraujo kreSuliy sauganciy vaisty
(antikoagulianty).

Sis vaistas gali sukelti alergine reakcija, kuri gali biti sunki arba kelti pavojy gyvybei. Jeigu
pastebéjote kokiy nors alerginés reakcijos poZymiy ar simptomy, nedelsdami kreipkites
medicininés pagalbos. Alerginé reakcija gali pasireiksti tokiais poZymiais ir simptomais:
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o pasunkéjes kvépavimas ar rijimas;
o veido, ltipy, liezuvio ar gerklés patinimas;
sunkus odos niezulys su raudonos spalvos isbérimu arba iskiliais gumbeliais.

KAVIGALE gali sukelti reakcija j infuzija (laseling). Taip gali atsitikti i$ karto arba praéjus kelioms
valandoms po infuzijos. Simptomai gali buti tokie:
Sleikstulys (pykinimas);

sanariy skausmas;

galvos skausmas;

karsc¢iavimas ir Saltkrétis;

skrandzio sutrikimas;

skausmas;

apsvaigimas arba apalpimas;

raudonas, Siltas veidas;

kosulys;

diskomfortas kritingje;

galvos svaigimas;

dusulys.

Jeigu pastebg¢jote kurj nors §iy simptomuy, apie tai pasakykite gydytojui arba slaugytojui.

Po KAVIGALE pavartojimo Jas vis dar galite uzsikrésti COVID-19. SARS-CoV-2 virusai, kurie
sukelia COVID-19, kinta bégant laikui ir KAVIGALE gali Jisy neapsaugoti nuo visy cirkuliuojanéiy
virusy varianty. COVID-19 skirtingus Zzmones veikia skirtingai, bet dazniausi simptomai yra:
kar§¢iavimas;

Saltkretis;

gerklés skausmas;

kosulys;

nuovargis;

naujai isnykes skonio ar kvapy jutimas.

Sunkiausi COVID-19 simptomai yra:

o pasunkéjes kvépavimas ar dusulys;
o negaléjimas kalbéti ar judéti;

. sumisimas;

o kriitinés skausmas.

Jeigu pasireiské COVID-19 simptomai, nedelsdami kreipkités j gydytoja.

Vaikams ir paaugliams
KAVIGALE negalima vartoti jaunesniems kaip 12 mety vaikams ir 12 mety ar vyresniems
paaugliams, sveriantiems maziau kaip 40 Kg. Vaisto tyrimy su $ios populiacijos pacientais neatlikta.

Kiti vaistai ir KAVIGALE

Nezinoma, ar $is vaistas veikia kitus vaistus arba kiti vaistai veikia §j vaista. Jeigu vartojate ar neseniai
vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui, vaistininkui arba
slaugytojui.

Néstumas ir Zindymo laikotarpis
Jeigu esate néscia arba manote, kad galbuit esate néscia, arba planuojate pastoti, tai prie§ vartodama §j
vaista, pasitarkite su savo gydytoju arba slaugytoju.

Sio vaisto tyrimy su nés¢iomis moterimis neatlikta. NeZinoma, ar jis gali paveikti negimusj vaika.
Gydytojas §j vaistg Jums skirs tik tuo atveju, jei galima gydymo nauda motinai bus didesné uz galimg
rizikg negimusiam vaikui.
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Jeigu zindote kidikj, apie tai pasakykite savo gydytojui arba slaugytojui. Siuo metu néra zinoma, ar §is
vaistas iSsiskiria ] gydomy motery pieng ir kokj poveikj jis gali sukelti kuidikiui. Gydytojas padés Jums
apsispresti, galite zindyti ar ne.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas
Mazai tikétina, kad KAVIGALE paveikty gebéjima vairuoti ar valdyti mechanizmus.

KAVIGALE sudétyje yra polisorbato 80

Kiekviename §io vaisto flakone yra 0,8 mg polisorbato 80. Polisorbatai gali sukelti alerginiy reakcijy.
Jeigu Zinote, kad esate alergiski bet kokiai medziagai, pasakykite gydytojui.

3. Kaip skiriamas KAVIGALE

Rekomenduojama dozé yra 300 miligramy (mg).

Gydytojas arba slaugytoja suleis KAVIGALE Jums injekcijos j $launies raumenis arba infuzijos j vena
biidu. Priklausomai nuo to, kokiu biidu Jums bus leidziama infuzija, procedira truks nuo 6 iki
mazdaug 20 minuciy.

Gydytojas arba slaugytojas nuspres, kiek laiko po vaisto suleidimo teks biti stebimiems dél $alutinio
poveikio.

4. Galimas Salutinis poveikis

Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti $alutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems Zmonéms.
Pacientams vartojant | KAVIGALE panaSius vaistus, pasireiské sunkiy alerginiy reakcijy. Jeigu

atsiranda sunkiy alerginiy reakcijy simptomy, nedelsdami kreipkités j gydytojg arba vykite j skubios
pagalbos skyriy. Alerginés reakcijos pozymiai ir simptomai yra tokie:

o kvépavimo ir rijimo pasunkéjimas;
o veido, liipy, liezuvio ar gerklés patinimas;
o stiprus odos, kuri yra iSberta raudonu bérimu arba iSkiliais gumbeliais, niezéjimas.

Kitas Salutinis poveikis

Dazni $alutinio poveikio reiSkiniai (gali pasireiksti reciau kaip 1 i§ 10 asmeny)

o Reakcijos injekcijos vietoje (reakcijos netoli tos vietos, j kurig buvo suleista injekcija |
raumenis, pavyzdziui: skausmas, kraujosruva, paraudimas, kraujavimas, patinimas, kraujas po
oda, niez¢jimas, nutirpimas ir dilgé¢iojimas, isbérimas, spalvos pokytis ir odos §ilumos pojiitis).

o Reakcijos infuzijos suleidimo vietoje (reakcijos netoli tos vietos, j kuria buvo suleista injekcija i
vena, pavyzdziui: kKraujosruva, skausmas, niez¢jimas, paraudimas ir patinimas).
o Su infuzija susijusios reakcijos (organizma veikiancios reakcijos, pavyzdziui: Sleikstulys,

sanariy skausmas, galvos skausmas ir kar§¢iavimas).

Nedazni Salutinio poveikio reiSkiniai (gali pasireiksti reCiau kaip 1 i§ 100 asmeny)
o Alerginé reakcija (padidéjes jautrumas), jskaitant nieZ&jimg, odos paraudima, dilgéline,
iSbérima.

Pranesimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiské Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite savo gydytojui,
vaistininkui arba slaugytojui. Apie Salutinj poveik] taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V
priede nurodyta nacionaline prane$imo sistema. PraneSdami apie $alutinj poveikij galite mums padéti
gauti daugiau informacijos apie $io vaisto sauguma.
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5. Kaip laikyti KAVIGALE
Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Uz §io vaisto laikymg ir teisingg nesuvartoto vaisto sunaikinimg yra atsakingi Jusy gydytojas,
vaistininkas arba slaugytojas. Toliau pateikta informacija yra skirta sveikatos priezitiros specialistams.

Ant kartono dézutés ir flakono etiketés po ,,EXP” nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, §io vaisto
vartoti negalima. Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.

Neatidaryti flakonai

o Laikyti Saldytuve (2°C-8°C).

Negalima uzsaldyti.

Negalima kratyti.

Flakong laikyti iSorinéje kartono dézutéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo Sviesos.

Paruosus $virkstus arba paruosus infuzijy maisSelius, vaistg reikia vartoti nedelsiant. Prireikus,
paruostus SvirkStus arba paruostus infuzijy maiSelius galima laikyti ne ilgiau kaip:

o 24 valandas 2°C-8°C temperatiiroje ir

o 4 valandas ne aukstesnéje kaip 25°C kambario temperatiiroje.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

KAVIGALE sudétis
o Veiklioji medZiaga yra sipavibartas. Kiekviename flakone 2 ml tirpalo yra 300 mg sipavibarto.

Pagalbinés medziagos yra histidinas, histidino monohidrochloridas, arginino hidrochloridas,
polisorbatas 80 (E 433) ir injekcinis vanduo.

KAVIGALE i$vaizda ir kiekis pakuotéje

KAVIGALE yra skaidrus ar opalescuojantis, nuo bespalvio iki Siek tiek gelsvo injekcinis ar infuzinis
tirpalas (injekcija ar infuzija), tiekiamas skaidraus stiklo flakonuose su $viesiai Zalsvos spalvos
dangteliu.

Kiekvienoje kartono dézutéje yra 1 flakonas.

Registruotojas
AstraZeneca AB
SE-151 85 Sodertdlje
Svedija

Gamintojas
AstraZeneca AB
Gartunavagen
SE-152 57 Sodertdlje
Svedija

Jeigu apie §j vaistg norite suzinoti daugiau, kreipkités j vietinj registruotojo atstova.

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
AstraZeneca S.A./N.V. UAB AstraZeneca Lietuva
Tel: +32 2370 48 11 Tel: +370 5 2660550
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bbarapus
Actpa3eneka brarapus EOO/]
Ten.: +359 24455000

Ceska republika
AstraZeneca Czech Republic s.r.o.
Tel: +420 222 807 111

Danmark
AstraZeneca A/S
TIf.; +45 43 66 64 62

Deutschland
AstraZeneca GmbH
Tel: +49 40 809034100

Eesti
AstraZeneca
Tel: +372 6549 600

ElLdda
AstraZeneca A.E.
TnA: +30 210 6871500

Espafia
AstraZeneca Farmaceéutica Spain, S.A.
Tel: +34 91 301 91 00

France
AstraZeneca
Tél: +33 141294000

Hrvatska
AstraZeneca d.o.0.
Tel: +385 1 4628 000

Ireland
AstraZeneca Pharmaceuticals (Ireland) DAC
Tel: +353 1609 7100

island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia
AstraZeneca S.p.A.
Tel: +39 02 00704500

Kvnpog
Aléktop Oappokevtikn Atd
TnA: +357 22490305

Latvija
SIA AstraZeneca Latvija
Tel: +371 67377100
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Luxembourg/Luxemburg
AstraZeneca S.A./N.V.
Tél/Tel: +32 237048 11

Magyarorszag
AstraZeneca Kft.
Tel.: +36 1 883 6500

Malta
Associated Drug Co. Ltd
Tel: +356 2277 8000

Nederland
AstraZeneca BV
Tel: +31 85 808 9900

Norge
AstraZeneca AS
TIf: +47 21 00 64 00

Osterreich )
AstraZeneca Osterreich GmbH
Tel: +431711310

Polska
AstraZeneca Pharma Poland Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 24573 00

Portugal
AstraZeneca Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: +351 21 434 61 00

Romania
AstraZeneca Pharma SRL
Tel: +40 21 317 60 41

Slovenija
AstraZeneca UK Limited
Tel: +386 1 51 35 600

Slovenska republika
AstraZeneca AB, 0.z.
Tel: +421 2 5737 7777

Suomi/Finland
AstraZeneca Oy
Puh/Tel: +358 10 23 010

Sverige
AstraZeneca AB
Tel: +46 8 553 26 000



Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiarétas

Kiti informacijos Saltiniai
ISsami informacija apie $j vaista pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje:
https://www.ema.europa.eu.

Toliau pateikta informacija skirta tik sveikatos prieziiiros specialistams.

Siekiant pagerinti biologiniy vaistiniy preparaty atsekamuma, reikia aiskiai uzrasyti paskirto vaistinio
preparato pavadinimg ir serijos numer;.

Tiekiami KAVIGALE flakonai, kuriuose yra viena vaisto dozé. KAVIGALE galima suleisti injekcijos
] raumenis arba infuzijos j veng, naudojant infuzijy maiselj, kuriame yra 9 mg/ml (0,9%) natrio
chlorido injekcinio tirpalo ar 50 mg/ml (5%) dekstrozés injekcinio tirpalo arba naudojant $virkstine
pompa, biidu. Injekcinj ar infuzinj tirpalg turi paruosti ir suleisti laikantis aseptikos reikalavimy
sveikatos priezitiros specialistas taip, kaip nurodyta toliau.

Tirpalo paruoSimas pries vartojima

1. Flakong iSimti i§ Saldytuvo.

2. Reikia apzitréti, ar flakone néra kietyjy daleliy ir ar nepakitusi spalva. Tirpalas yra skaidrus
arba opalescuojantis, bespalvis arba Siek tiek gelsvos spalvos. Jei tirpalas yra drumstas, pakeites
spalva arba pastebima matomy daleliy, flakong reikia iSmesti. Flakono negalima kratyti.

Paruosty Svirks$ty ir paruo$ty infuzijos maiseliy laikymo salygas zr. preparato charakteristiky
santraukos (PCS) 6.3 skyriuje.

Injekcija | raumenis

1. I$ flakono j $virksta reikia iStraukti 2 ml tirpalo.
2. Injekcija reikia suleisti j raumenis Slaunies priekingje Soninéje dalyje.

Infuzija j vena (naudojant infuzijy maiSelj arba SvirksStine pompa)

Tirpalo paruosimas

1. I8 flakono reikia iStraukti 2 ml tirpalo ir paruosti tirpala infuzijai, suleidZiant iStrauktg tirpalg j
50 ml arba 100 ml infuzijy maiselj, kuriame yra 9 mg/ml (0,9%) natrio chlorido injekcinio
tirpalo arba 50 mg/ml (5%) dekstrozés injekcinio tirpalo arba naudoti §virksting pompa (Zr.
toliau).

2. Tirpalo negalima uzSaldyti ar kratyti.

Vartojimas (naudojant infuzijy maiselj)

1. Per tg pacig infuzijy linija negalima kartu leisti kity vaistiniy preparaty.

2. Infuzinj tirpalg reikia infuziniu siurbliu arba gravitaciniu biidu per mazdaug 20 minuciy suleisti
1 vena per intravening linijg, kurioje yra sterilus, mazai baltymy suriSantis 0,2 arba 0,22 mikrony
filtras.

3. Baigus leisti infuzija, vamzdelj reikia i$ karto praplauti pakankamu kiekiu 9 mg/ml (0,9%)
natrio chlorido injekcinio tirpalo arba 50 mg/ml (5%) dekstrozés injekcinio tirpalo, kad bty
suleista visa doz¢.
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Vartojimas (naudojant svirkstine pompg)
1. 2 ml (300 mg) nepraskiesto infuzinio tirpalo reikia ne grei¢iau kaip per 6 minutes suleisti j veng

$virkstine pompa.
2. Suleidus visg Svirksto turinj, rinkinj reikia praplauti pakankamu kiekiu 9 mg/ml (0,9%) natrio
chlorido injekcinio tirpalo arba 50 mg/ml (5%) dekstrozés injekcini tirpalo, kad baty uztikrintas

visos dozés suleidimas.

Atlieky tvarkymas

Nesuvartotg vaistinj preparata ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.
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