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PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



nykdorna papildoma §io vaistinio preparato stebésena. Tai padés greitai nustatyti nauja 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

Kostaive milteliai injekcinei dispersijai

COVID-19 sa-mRNR vakcina

2.  KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Tai daugiadozis flakonas, kurio turinj prie§ vartojima reikia paruosti.

Viename flakone yra 16 doziy po 0,5 ml, po paruo$imo 10 ml sterilaus 9 mg/ml (0,9 %) natrio
chlorido injekcinio tirpalo; zr. 4.2 ir 6.6 skyrius.

Vienoje dozéje (0,5 ml) yra 5 mikrogramai zapomerano — COVID-19 savaime amplifikuojancios
informacinés RNR (sa-mRNR) (lipidy nanodaleliy kapsuléje).

Zapomeranas yra vienos grandinés ,,5'-capped sa-mRNR replikonas, pagamintas naudojant in vitro
transkripcijg be lasteliy i§ atitinkamy DNR Sablony, koduojanc¢iy SARS-CoV-2 paveldétos atmainos

su D614G mutacija replikaze ir smaigalio glikoproteina.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3.  FARMACINE FORMA
Milteliai injekcinei dispersijai

Baltos arba balkSvos spalvos liofilizuotas gumulélis arba milteliai.

4, KLINIKINE INFORMACIJA
4.1 Terapinés indikacijos

Kostaive skirtas aktyviai 18 mety ir vyresniy asmeny imunizacijai, sickiant iSvengti SARS-CoV-2
viruso sukeltos COVID-19 ligos.

Sig vakcing reikia vartoti remiantis oficialiomis rekomendacijomis.
4.2  Deozavimas ir vartojimo metodas

Dozavimas

Viena 0,5 ml dozé.

Asmenims, kurie anksc¢iau buvo paskiepyti COVID-19 vakcina, Kostaive reikia skirti maziausiai
5 ménesius po paskutinés dozés suleidimo.

Suaugusieji, kuriy imuninés sistemos funkcija sunkiai sutrikusi

Asmenims, kuriy imuninés sistemos funkcija sunkiai sutrikusi, atsizvelgiant j oficialias
rekomendacijas galima suleisti papildomas dozes (Zr. 4.4 skyriy).
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Vaiky populiacija

Kostaive saugumas ir veiksmingumas vaikams ir paaugliams iki 18 mety neistirti. Duomeny néra.
Senyviems pacientams

Senyviems >60 mety asmenims dozés koreguoti nereikia.

Vartojimo metodas

Kostaive po paruoSimo reikia leisti j raumenis (Zr. 6.6 skyriy).
Pageidautina leidimo i raumenis vieta yra deltinis Zasto raumuo.
Rekomenduojama naudoti tinkamo ilgio injekcijos j raumenis adatg.
Vakcinos negalima leisti j kraujagysles, po oda arba j oda.

Vakcinos negalima maiSyti su jokiomis kitomis vakcinomis arba vaistiniais preparatais tame paciame
Svirkste.

Apie atsargumo priemones, kuriy reikia imtis pries suleidZiant vakcing ir po to, zr. 4.4 skyriy.
Vakcinos ruo$imo pries vartojant nurodymai pateikti 6.6 skyriuje.

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 pavadinima ir serijos numer]j.

Padidéjes jautrumas ir anafilaksija

Vartojant Kostaive buvo pranesta apie padidéjusio jautrumo atvejus, jskaitant anafilaksija, (Zr.
4.8 skyriy). Prie§ vartojant vakcing turi biiti paruostas ir visada lengvai prieinamas tinkamas
anafilaksinés reakcijos gydymo ir priezitiros rinkinys.

Po skiepijimo pacientg rekomenduojama atidziai stebéti maziausiai 15 minuciy. Tiems, kurie patyré
anafilaksijg po ankstesnés Kostaive dozés, papildoma vakcinos dozé neleidziama.

Miokarditas ir perikarditas

Po skiepijimo kai kuriomis kitomis COVID-19 vakcinomis pastebéta padidéjusi miokardito ir
perikardito rizika. Tokia buklé gali iSsivystyti per kelias dienas ir pirmiausia pasireiskia per 14 dieny.
Ji dazniau nustatyta jaunesniems vyrams.

Sveikatos priezitiros specialistai turi atidziai stebéti, ar neatsiranda miokardito ir perikardito poZymiy
bei simptomy. Skiepijamiesiems (jskaitant tévus arba glob¢jus) turi buiti nurodyta nedelsiant kreiptis i
gydytoja, jeigu jiems pasireiskia simptomy, rodanciy miokarditg arba perikardita.



Su nerimu susijusios reakcijos

Kaip psichogeninis atsakas ] injekcijg adata, gali pasireiksti su nerimo biisena susijusiy reakcijy,
iskaitant vazovagalines reakcijas (sinkope), hiperventiliacijg arba su stresu susijusiy reakcijy. Butina
imtis atsargumo priemoniy, kad biity i§vengta susizalojimo apalpus.

Gretutiné liga

Skiepijimg reikia atidéti asmenims, sergantiems sunkia Gimine kar§¢iavima sukeliancia liga arba timine
infekcine liga. Skiepijimo nereikia atidéti sergant nesunkia infekcine liga ir (arba) silpnai kar$¢iuojant.

Trombocitopenija ir kraujo kreséjimo sutrikimai
Kaip ir atliekant kitas injekcijas j raumenis, §i vakcina turi buti atsargiai suleidziama asmenims,
gydomiems antikoaguliantais arba kuriems yra trombocitopenija, ar koaguliacijos sutrikimy (pvz.,

hemofilijg), nes Siems asmenims po suleidimo j raumenis gali kraujuoti arba atsirasti kraujosruvy.

Asmenys, kuriy imuniné sistema sutrikusi

Vakcinos veiksmingumas ir saugumas nebuvo jvertinti asmenims, kuriy imuniné sistema susilpnéjusi,
jskaitant tuos, kuriems nustatyta zmogaus imunodeficito viruso (ZIV) diagnoz¢, arba tuos, kurie
gydomi imunosupresantais (Zr. 5.1 skyriy). Kostaive veiksmingumas asmenims, kuriy imuniné sistema
sutrikusi, gali biiti maZesnis.

Vakcinos veiksmingumo apribojimai

Kaip ir skiepijant kitomis vakcinomis, skiepijimas Kostaive gali apsaugoti ne visus paskiepytuosius.
Asmenys gali biiti ne visiskai apsaugoti, kol praeina 7 dienos po skiepijimo.

Pagalbinés medziagos, kuriy poveikis zinomas

Kalis
Vienoje Sios vakcinos dozéje yra maziau kaip 1 mmol kalio (39 mikrogramai), t. y. jis beveik neturi
reikSmes.

Natris
Sio vakcinos dozéje yra maziau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi reik§més.

4.5 Sgveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika
Saveikos tyrimy neatlikta.

Kostaive vartojimas kartu su kitomis vakcinomis netirtas.

4.6 Vaisingumas, néstumo ir Zindymo laikotarpis

NésStumas

Duomeny apie Kostaive vartojimg néStumo metu nepakanka.

Su gyvinais atlikti tyrimai tiesioginio arba netiesioginio kenksmingo toksinio poveikio reprodukcijai
neparodé (zr. 5.3 skyriy).

Kostaive vartojimg néStumo metu reikia svarstyti tik tada, kai galima nauda yra didesné uz bet kokia
galimg rizikg motinai ir vaisiui.



Zindymas

Poveikio zindomiems naujagimiams / kiidikiams nesitikima, kadangi sisteminé Kostaive ekspozicija
zindyvéms motinoms yra nezymi. Kostaive galima vartoti zindymo laikotarpiu.

Vaisingumas

Tyrimai su gyviinais tiesioginio arba netiesioginio kenksmingo toksinio poveikio reprodukcijai
neparodé (zr. 5.3 skyriy).

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Kostaive gebéjimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia arba veikia nereikSmingai. Taciau kai
kurios 4.8 skyriuje nurodytos nepageidaujamos reakcijos gali laikinai paveikti gebéjima vairuoti arba
valdyti mechanizmus.

4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Pradinis skiepijimo kursas

Dazniausios nepageidaujamos reakcijos (=10 %) po 1 arba 2 dozés yra skausmas injekcijos vietoje
(49,1 %), jautrumas injekcijos vietoje (49,0 %), nuovargis (42,3 %), galvos skausmas (35,4 %),
mialgija (30,1 %), Saltkrétis (28,5 %), artralgija (27,2 %), svaigulys (20,1 %) ir kar§¢iavimas (10,8 %).
Dauguma nepageidaujamy reakcijy buvo lengvo intensyvumo ir i$nyko per kelias dienas po
paskiepijimo. Buvo uzfiksuotas vienas anafilaksijos atvejis, susijes su Kostaive (zr. 4.4 skyriy).

Stiprinamoji dozé

Bendri saugumo duomenys dalyviams, kuriems buvo suleista stiprinamoji Kostaive doz¢, buvo
panasus ] nustatytg po 2 doziy (pradinio skiepijimo kurso).

Nepageidaujamy reakciju santrauka lenteléje

Toliau pateikti saugumo duomenys pagrjsti 2 klinikiniy tyrimy duomenimis.

o Tyrimas ARCT-154-01, atliktas siekiant jvertinti Kostaive 2 doziy rezimo sauguma,
imunogeniskumg ir veiksmingumg 18 mety ir vyresniems dalyviams, kuriems suleista bent
viena Kostaive dozé (N = 8 807).

o Tyrimas ARCT-154-J01, atliktas siekiant jvertinti imunizacijos stiprinamaja doze sauguma ir
imunogeniskumg. Siame tyrime viena Kostaive dozé buvo suleista 18 mety ir vyresniems
dalyviams (N = 420), kuriems ankséiau buvo suleistos 3 dozés patvirtintos COVID-19 mRNR
vakcinos bent prie§ 3 ménesius iki jtraukimo j tyrima.

Atliekant klinikinius tyrimus pastebétos nepageidaujamos reakcijos, kuriy daznis apibtidinamas taip:
labai daznas (> 1/10), daznas (nuo > 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 Nepageidaujamos reakcijos
MedDRA organy sistemy klasé Nepageidaujamos reakcijos Daznis
Imuninés sistemos sutrikimai Padidéjes jautrumas (pvz., Nedaznas

bérimas, dilgéling, alerginis
dermatitas, IV tipo padidéjusio
jautrumo reakcijos)
Anafilaksija Labai retas




Nervy sistemos sutrikimai

Galvos skausmas

Labai daznas

Svaigulys Labai daznas
Virskinimo trakto sutrikimai Viduriavimas Daznas

Pykinimas Daznas

Vémimas Daznas
Skeleto, raumeny ir jungiamojo Artralgija Labai daznas
audinio sutrikimai Mialgija Labai daznas

Bendrieji sutrikimai ir vartojimo
vietos pazeidimai

Skausmas injekcijos vietoje
Jautrumas injekcijos vietoje
Nuovargis / negalavimas

Labai daznas
Labai daznas
Labai daznas

Saltkrétis Labai daznas
Kar§¢iavimas Labai daznas
Patinimas injekcijos vietoje Daznas
Sukietéjimas injekcijos vietoje Daznas
Eritema (raudoné) injekcijos Daznas
vietoje

NieZéjimas injekcijos vietoje DaZznas

Tyrimai Neutrofily skai¢iaus sumazéjimas® | Daznis nezinomas

@ Neutrofily skaiCiaus sumazéjimas, stebétas klinikinio tyrimo dalyviams, buvo laikinas ir kliniskai
asimptomiskas.

PraneSimas 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 prieziliros specialistai turi
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V_priede nurodyta
nacionaline prane$imo sistema.

4.9 Perdozavimas

Perdozavus rekomenduojama stebéti gyvybines funkcijas ir taikyti galima simptominj gydyma.

5. FARMAKOLOGINES SAVYBES
5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — Vakcinos, COVID-19 vakcinos, vakcina RNR pagrindu, ATC kodas:
JO7BNO1

Veikimo mechanizmas

Kostaive sudaro savaime amplifikuojanti mRNR, koduojanti SARS-CoV-2 smaigalio baltyma, lipidy
nanodaleliy kapsuléje. Savaime amplifikuojanti mRNR yra skirta gaminti papildomas mRNR kopijas
Seimininko Igstelése po suleidimo j raumenis, kad biity pasiekta didesné smaigalio baltymo antigeno
raiSka. Tai didina neutralizuojanc¢iyjy antiktiny ir Igsteliy imuninj atsakg j smaigo antigeng ir padeda
apsisaugoti nuo COVID-19. mRNR savaiminés amplifikacijos procesas yra trumpalaikis ir nesukuria
infekciniy daleliy.

Klinikinis veiksmingumas

Tyrimas ARCT-154-01 buvo randomizuotas kontroliuojamas stebétojui koduotas daugiacentris
klinikinis tyrimas, atliktas su 18 mety ir vyresniais dalyviais Vietname tuo metu, kai dominuojanti
atmaina buvo delta.

Veiksmingumas jvertintas atlikus modifikuotos numatytos gydyti (mNG) aibés, kurioje dalyvavo
15 458 dalyviy: 7 762 Kostaive (zapomerano) grupéje ir 7 696 — placebo grupéje, analize.


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

Randomizavimas buvo stratifikuotas pagal amziy (<60 arba >60 mety), o <60 mety amziaus dalyviy —
pagal sunkios COVID-19 rizikg (asmenys, sergantys astma, véziu, smegeny kraujagysliy ligomis,
létine inksty / kepeny / plauciy liga, cistine fibroze, 1 arba 2 tipo cukriniu diabetu, Sirdies ir
kraujagysliy ligomis, psichikos sveikatos biikle, plauciy fibroze, Dauno sindromu, nutukimu, pjautuvo
pavidalo lgsteliy liga arba rukantys ar piktnaudziaujantys narkotinémis medziagomis). Visi >60 mety
amziaus dalyviai buvo laikomi esantys sunkios COVID-19 didelés rizikos grupéje. Tarp dalyviy, kurie
vartojo Kostaive, 5,5 % (n =485) pasireiské reikSmingy pagrindiniy sveikatos bukliy, jskaitant
kraujagysliy ir Sirdies ligas, diabeta, nutukima, kepeny funkcijos sutrikimus, 1étine obstrukcine plauciy
liga (LOPL) ir astma. | tyrima nejtraukti dalyviai, kuriy buvo susilpnéjes imunitetas, jskaitant tuos,
kuriems nustatyta zmogaus imunodeficito viruso (ZIV) diagnozé arba kurie vartojo imunosupresinius
vaistinius preparatus, ir tuos, kuriems anksc¢iau buvo gauta klinikiné arba mikrobiologine COVID-19

diagnoze.

I tyrimg galéjo biiti jtraukti asmenys, sergantys Giminémis arba létinémis ligomis, jskaitant dalyvius,
sergancius zinoma hepatito C viruso (HCV) arba hepatito B viruso (HBV) liga.
2 amziaus grupiy ir rizikos grupiy asmeny grupiy demografinés ir pradinio jvertinimo charakteristikos
buvo panasios. IS visy dalyviy, skiepyty Kostaive, 49 % buvo vyrai ir 51 % buvo moterys, 99,6 %
buvo azijie€iai, 0 0,4 % buvo apibuidinami kaip ,,kitos rasés atstovai. Skiepijimo metu vidutinis
gyventojy amzius buvo 46,4 mety (amziaus intervalas — 18—-89 metai).

Bendra pirminé (pagrindiné) veiksmingumo vertinamoji baigtis buvo vakcinos veiksmingumas (VV),
apibréziamas kaip pirmasis virusologiniu biidu patvirtinto, protokole apibrézto COVID-19
pasireiSkimas nuo 36 dienos (7 dienos po 2 dozés) iki 92 dienos imtinai.

Dalyviams, kurie neturéjo SARS-CoV-2 infekcijos pozymiy anks¢iau nei 7 dienos po 2 dozés
suleidimo, vakcinos veiksmingumas nuo patvirtintos COVID-19, pasirei§kusios praéjus bent

7 dienoms po 2 dozes suleidimo, buvo 56,7 % (95 % pasikliautinasis intervalas: 48,8 %—63,4 %).
COVID-19 atvejy Kostaive ir placebo grupése buvo atitinkamai 200 ir 440. Pirminés veiksmingumo
analizés metu dalyviai dél simptominés COVID-19 ligos buvo stebimi Kostaive grup¢je i viso 1 146
asmens metus, o placebo grupéje — 1 120 asmens metus.

Informacija apie bendra vakcinos veiksmingumg pateikiama 2 lenteléje.

2 lentelé Vakcinos veiksmingumas pries§ virusologiniu biidu patvirtintg protokole apibrézta
COVID-19 nuo 36 iki 92 dienos. Modifikuota numatyta gydyti (mNG) populiacija
Pogrupis | Kostaive Placebas VV % (95 % PI)?
Visi dalyviai
N 7 762 7 696
Patvirtinty COVID-19 atvejy skaicius, n (%) 200 (2,6) 440 (5,7) (48586_523 "
Stebéjimo trukmé® (asmeny metai) 11462 1120,2 ' ’
Sveiki nuo >18 iki <60 mety
N 3 882 3 896
Patvirtinty COVID-19 atvejy skaiius, n (%) 126 (3,2) 246 (6,3) (37489_’29 5
Stebéjimo trukmé® (asmeny metai) 572,1 566,1 T
Rizikos grupé nuo >18 iki <60 mety
N 2 519 2 471
Patvirtinty COVID-19 atvejy skaicius, n (%) 46 (1,8) 138 (5,6) (57669_’;8 3
Stebéjimo trukmé® (asmeny metai) 372,9 359,5 ’ ’
>60 mety
N 1361 1329
Patvirtinty COVID-19 atvejy skaicius, n (%) 28 (2,1) 56 (4,2) (26583_?0 5
Stebéjimo trukmé® (asmeny metai) 201,2 194,5 ’ ’




Santrumpos: PI — pasikliautinasis intervalas; COVID-19 — 2019 m. koronaviruso liga; RS — rizikos santykis; N —

rizikos grupés dalyviy skaicius; n — dalyviy su pranestais rezultatais skaicius; SR — santykiné rizika; SARS-CoV-2 —

sunkaus timinio kvépavimo sindromo koronavirusas 2; VV — vakcinos veiksmingumas.

mNG — modifikuota numatyta gydyti grupé (jskaitant visus dalyvius, kurie iki jvertinimo laiko gavo visas pagal

protokola reikalaujamas tyrimo vakcinos dozes (Kostaive arba placebo) ir kurie neturi SARS-CoV-2 infekcijos

pozymiy 1 dieng arba iki 7 dieny po 2 paskiepijimo tyrime).

»Rizikos grupé® — tai asmenys, kuriems sunkios COVID-19 atsiradimo rizika yra laikoma didesne.

a VV apskaiciuojamas pagal 1-RS i§ Kokso regresijos, pakoreguojant pagal rizikos grupe ir tyrimo centro
regiong arba 1-SR, kai patvirtinty atvejy skaicius Kostaive grup¢je yra 0.

b Stebéjimo laikas reiskia bendrg rizikos asmeniui laika metais pagal konkrecig vertinamaja baigtj.

Veiksmingumas pries sunkig COVID-19

Buvo jvertintas Kostaive veiksmingumas virusologiniu biidu patvirtintos sunkios COVID-19, iskaitant
mirtj, prevencijai (3 lentel¢). Sunkiai COVID-19 priskirta: kvépavimo daznis >30 per minutg, Sirdies
susitraukimy daznis >125 per minute, prisotinimo deguonimi lygis (SpO2) <93 % kambario ore jtros
lygyje arba arterinio deguonies dalinis slégis (PO2) / dalinis jkvéptas deguonis (Fi02) <300 mmHg,
kvépavimo nepakankamumas (apibréziamas kaip didelio srauto deguonies tiekimo, neinvazinés
ventiliacijos, mechaninés ventiliacijos arba ekstrakorporinés membraninés oksigenacijos (EKMO)
bitinybé), Sokas (apibréziamas kaip <90 mmHg sistolinis kraujospiidis; <60 mmHg diastolinis
kraujospuidis arba vazopresoriy biitinyb¢), reikSmingas fiminis inksty, kepeny sutrikimas, neurologiné
disfunkcija, priémimas j intensyviosios terapijos skyriy, mirtis. Vertinamoji baigtis buvo pirmasis
patvirtinto, protokole apibrézto sunkaus COVID-19 atvejis, kurio pradzia buvo nuo 36 iki 92 dienos.

3 lentelé Vakcinos veiksmingumas prie§ virusologiniu biidu patvirtintg protokole
apibrézta sunkia COVID-19 nuo 36 iki 92 dienos. Modifikuota numatyta gydyti
(mNG) populiacija
Pogrupis | Kostaive | Placebas | VV % (95 % PI)?
Visi dalyviai
N 7 762 7 696
Patvirtinty COVID-19 atvejy skaicius, n (%) 2 (0,0) 41(0,5) (80955:38 0
Stebéjimo trukmé® (asmeny metai) 11629 11547 ' ’
Sveiki nuo >18 iki <60 mety
N 3 882 3 896
Patvirtinty COVID-19 atvejy skaicius, n (%) 0(0,0) 15 (0,4) 100,0
Stebéjimo trukmé® (asmeny metai) 582,7 585,8 ™D
Rizikos grupé nuo >18 iki <60 mety
N 2 519 2 471
Patvirtinty COVID-19 atvejy skaicius, n (%) 1(0,0) 9(0,4) (16889:38 »
Stebéjimo trukmé® (asmeny metai) 376,9 370,9 o
>60 mety
N 1361 1329
Patvirtinty COVID-19 atvejy skaicius, n (%) 1(0,1) 17 (1,3) (58924_"9‘9 3
Stebéjimo trukmé® (asmeny metai) 203,4 197,9 o

Santrumpos: PI — pasikliautinasis intervalas; COVID-19 — 2019 m. koronaviruso liga; RS — rizikos santykis; N —
rizikos grupés dalyviy skaicius; n — dalyviy su pranestais rezultatais skaicius; N] — nejmanoma jvertinti, SR —
santyking rizika; SARS-CoV-2 — sunkaus timinio kvépavimo sindromo koronavirusas 2; VV — vakcinos
veiksmingumas.

mNG — modifikuota numatyta gydyti grupé (jskaitant visus dalyvius, kurie iki jvertinimo laiko gavo visas pagal
protokola reikalaujamas tyrimo vakcinos dozes (Kostaive arba placebo) ir kurie neturi SARS-CoV-2 infekcijos
pozymiy 1 dieng arba iki 7 dieny po 2 paskiepijimo tyrime).

a VV apskaiciuojamas pagal 1-RS i§ Kokso regresijos, pakoreguojant pagal rizikos grupe ir tyrimo centro
regiong arba 1-SR, kai patvirtinty atvejy skaicius Kostaive grup¢je yra 0.

Stebéjimo laikas reiskia bendra rizikos asmeniui laika metais pagal konkrecig vertinamaja baigtj.
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18 mety ir vyresniy dalyviy imunogeniskumas po stiprinamosios dozés

Stiprinamosios dozés imunogeniSskumo jvertinimas yra grindziamas Japonijoje atlikto tyrimo ARCT-
154-J01, kurio metu buvo palygintas suaugusiy asmeny, kuriems anksciau atliktas patvirtinty COVID-
19 mRNR vakciny pradinis skiepijimo kursas ir suleista 1 stiprinamoji doz¢, imuninis atsakas, po
kurio buvo suleista stiprinamoji Kostaive (zapomerano) doz¢, ir palyginamojo preparato
(tozinamerano, BNT162b2) dozé, rezultatais. Siame tyrime imunogeniskumas buvo jvertintas
naudojant viruso neutralizavimo iStyrimg pries§ paveldéta SARS-CoV-2 paderme ir Omikron BA.4/5
atmaing.

Pagrindinis tyrimo ARCT-154-J01 tikslas buvo jrodyti, kad Kostaive, palyginti su palyginamaja
vakcina, néra prastesnis geometrinio vidurkio antikiiny titry (GVT) ir serologinio atsako daznio (SAD)
aspektais prie§ paveldéta SARS-CoV-2 paderme 29 dieng po skiepijimo. Jeigu neprastesnis
lygiavertiskumas jrodytas paveldétos padermés atzvilgiu, turéjo buti atlikti panasiis Omikron BA.4/5
atmainos tyrimai. Jrodzius antrgjj neprastesnj lygiavertiSkuma, buvo tikrinamas Kostaive pranasumas
pries§ palyginamajj preparata Omikron BA.4/5 atmainos atzvilgiu. Buvo atlikti papildomi iki 6 ménesiy
trukmés GVT tyrimai, siekiant jvertinti antikiiny atsako trukmg.

IS viso j tyrima buvo jtraukti 828 dalyviai ir randomizuotai (1:1) priskirti j Kostaive ir palyginamosios
vakcinos grupe. Skiepijimo metu vidutinis amzius buvo 45,7 metai (amziaus intervalas — 18—

77 metai). 1§ 828 dalyviy, kurie buvo randomizuoti ir paskiepyti tiriamgja vakcina, 759 dalyviai buvo
jtraukti j 1 protokolo aibe (PPS-1) — analizés aibe, skirtg pagrindinei imunogeniSkumo vertinamajai
baigciai.

Tyrimo ARCT-154-J01 rezultatai pateikti 4 lenteléje. Pragjus vienam ménesiui po skiepijimo,
Kostaive buvo neprastesné lyginant su palyginamaja vakcina paveldétos SARS-CoV-2 padermés
atzvilgiu ir pranasumag Omikron BA.4/5 atmainos atzvilgiu. Ilgalaikiai imunogeniskumo duomenys
parodé, kad abiejy atmainiy neutralizuojantieji antiktinai i$liko ir praéjus 3, 6 ir 12 ménesiams po
skiepijimo, Kostaive grupéje aptikta mazdaug 2 kartus daugiau GVT nei palyginamosios vakcinos
grupéje.

4 lentelé Imuninés reakcijos prie§ SARS-CoV-2 paveldéta paderme ir Omikron BA.4/5
atmaina santrauka iki 12 ménesiy laikotarpiu po stiprinamosios dozés suleidimo
Laiko GVT /SAD GVT santyKkis /
Atmaina momentas 95 % PI) SAD skirtumas
Vertinamoji N2 Kostaive N2 Palyginamasis (95 % PI)
baigtis preparatas*
Pries skiepijimg 385 813 374 866 0,94
GVT (716, 924) (755, 993) (0,78, 1,13)
1 ménuo 385 5641 374 3934 1,430
GVT (4 321, 7 363) (2993, 5169) (1,26, 1,63)
Paveldéta 1 ménuo 385 65,2 374 51,6 13,6
oadermme SAD __ (60,2, 69.,9) (46.4, 56,8) (6,8, 20,5)
(Wuhan-Hu-1) 3 ménesiai 369 5928 356 2 899 2,04°¢
GVT (5414, 6 491) (2648,3 175) (1,80, 2,32)
6 ménesiai 332 4119 313 1861 2,21°¢
GVT (3723,4 557) (1667,2078) (1,91, 2,57
12 ménesiy 272 3396 266 1771 1,92¢
GVT (3019, 3 821) (1532,2047) | (1,59,2,31)
Pries skiepijima | 385 275 374 292 0,94
GVT (227, 335) (236, 360) (0,71, 1,26)
1 ménuo 385 2551 374 1958 1,30¢
Omikron GVT (1687, 3 859) (1281,2993) | (1,07, 1,58)
BA.4/5 1 ménuo 385 69,9 374 58,0 11,6¢
SAD (65,0, 74,4) (52,8, 63,1) (4,9, 18.3)
3 ménesiai 369 1892 356 888 2,13¢
GVT (1 646,2 175) (764, 1 031) (1,74, 2,61)




6 ménesiai 332 1119 313 495 2,26°
GVT (960, 1 305) (413, 595) (1,78, 2,86)

12 ménesiy 272 881 266 467 1,89¢
GVT (735,1 057) (376, 580) (1,42, 2,50)

Santrumpos: PI — pasikliautinasis intervalas; GVT — geometrinis vidutinis titras; SARS-CoV-2 — sunkaus iminio

kvépavimo sindromo koronavirusas; SAD — serologinio atsako daZznis.

Logaritmiskai transformuota neutralizuojanciy antikiiny titro verté 29 diena (1 ménuo) buvo analizuojama

naudojant kovariacijos analizés (ANCOVA) modelj. Lytis ir laikotarpis nuo paskutinio (tre¢iojo) skiepijimo

(<5 ménesiai, >5 ménesiai) buvo naudojami kaip protokole numatyti faktoriai. Pradinio jvertinimo, 3, 6 ir

12 ménesiy GVT yra nekoreguoti.

Jeigu iSmatuotas antikliny titras yra zemiau apatinés kiekybinio jvertinimo ribos, verté buvo priskaiciuota kaip

1/2 kiekybinio nustatymo ribos.

Serologinis atsakas apibréziamas kaip neutralizuojanciy antikiiny titry padidéjimas po stiprinamosios dozés bent

4 kartus nuo pradinio jvertinimo titro arba nuo pusés apatinés kiekybinio jvertinimo ribos, jeigu ji neaptinkama

pradinio jvertinimo metu.

a N = dalyviy, turin¢iy galiojancius konkretaus tyrimo iStyrimy rezultatus, skaicius tam tikru méginiy
émimo laiko momentu.

b Buvo jvykdyti i$§ anksto nustatyti neprastesnio lygiavertiskumo kriterijai: GVT santykio (Kostaive /
palyginamasis preparatas) 95 % pasikliautinojo intervalo (PI) apatiné riba (AR) virsija 0,67, o SAD
skirtumo (Kostaive atémus palyginamojo preparato rodiklj) 95 % PI AR virsija —10 %. Paveldétos
atmainos pranasumo testas nebuvo i§ anksto nustatytas. Analizé buvo atlikta tyrime PPS-1.

¢ Analize buvo atlikta tyrime PPS-1-ic, modifikuotojoje tyrimo PPS-1 versijoje, kurioje dalyviai, turintys

teigiamg nukleokapsido antikiiny testo rezultata, nebuvo jtraukti j visas tolesnes imunogeniskumo

analizes.

Buvo jvykdyti i§ anksto nustatyti lygiavertiSkumo ir pranaSumo kriterijai. PranaSumo kriterijai: GVT

santykio 95 % PI AR virsija 1,0, o SAD skirtumo 95 % PI AR virSija 0 %. Analizé buvo atlikta tyrime

PPS-1.

Palyginamasis preparatas — tozinameranas (BNT162b2).

Vaiky populiacija

Europos vaisty agentiira atid¢jo jpareigojima pateikti Kostaive tyrimy su vienu arba daugiau vaiky
populiacijos pogrupiy duomenis COVID-19 ligos profilaktikai (vartojimo vaikams informacija
pateikiama 4.2 skyriuje).

5.2 Farmakokinetinés savybés

Netaikoma.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Iprasty kartotiniy doziy toksiskumo ir toksinio poveikio reprodukcijai ir vystymuisi ikiklinikiniy
tyrimy saugumo duomenys specifinio pavojaus zmogui nerodo.

Bendrasis toksiskumas

Buvo atliktas bendrojo Kostaive toksiSkumo tyrimas su triusiais (j raumenis i§ viso suleistos 3 dozés,
kuriy kiekviena virSija Zzmogaus dozg, karta per 2 savaites).

Buvo stebéta laikinas vidutinés kiino temperatiiros padidéjimas (iki ~1,7 °C), laboratoriniy tyrimy
poky¢iai (eritroidy pokyc¢iai, atitinkantys sumazéjusig eritropoeze dé¢l uzdegimo; minimaliai arba Siek
tiek sumazéjes trombocity skaicius, minimaliai padidéjes neutrofily ir (arba) monocity skaicius, Siek
tiek arba vidutiniSkai padidéjes fibrinogeno kiekis; ir minimaliai padidéjusi globulino koncentracija
ir (arba) minimaliai sumazéjusi albumino koncentracija serume bei citokiny kiekio serume
padidéjimas); taip pat uzdegiminiai radiniai bluznyje, limfmazgiuose (padidéjes limfocity lgsteliy
skaicius), kurie atitiko uzdegiminj atsaka.
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GenotoksiSkumas / kancerogeni§kumas

Genotoksiskumo ir kancerogeniskumo tyrimy neatlikta. Vakcinos komponenty (lipidai ir mRNR)
genotoksinio poveikio nesitikima.

Reprodukcinis toksiSkumas

Toksinis poveikis reprodukcijai ir vystymuisi triu§iams buvo tiriamas kombinuotame vaisingumo,
embriono ir vaisiaus bei pogimdyminés raidos tyrime, kuriame triusiy patelés prie§ poravimasi ir
vaikingumo metu buvo | raumenis paskiepytos (po 5 vakcinos dozes, virSijanc¢ias Zzmogaus doz¢; nuo
28 dienos pries poravimasi iki 28 vaikingumo dienos). SARS-CoV-2 neutralizuojanciyjy antikiiny
atsakas buvo nustatytas pastojusioms pateléms nuo poravimosi iki tyrimo pabaigos 28 vaikingumo
diena, taip pat vaisiui ir palikuonims, o tai rodo motinos antikiiny perdavima per placenta.

Nebuvo pastebétas su vakcina susij¢s poveikis pateliy vaisingumui, embriono ir vaisiaus vystymuisi
arba postnataliniam augimui ir vystymuisi. Neturima duomeny apie Kostaive i§skyrima j pieng.

6. FARMACINE INFORMACIJA
6.1 Pagalbiniy medZiagy saraSas

Di(pentadekan-8-yl)-4,4'-((((3-(dimetilamino)propil )tio)karbonil)azanediil)dibutiratas (ATX-126)
Cholesterolis

1,2-distearoil-sn-glicero-3-fosfocholinas (DSPC)

1,2-dimiristoil-rac-glicero-3-metoksipolietilenas glikol-2000 (PEG2000-DMG)

Sacharoze

Kalio sorbatas

Natrio chloridas

Trometamolis

Poloksameras 188 (sudétyje yra antioksidantas butilintas hidroksitoluenas)

6.2 Nesuderinamumas
Suderinamumo tyrimy neatlikta, todél Sios vakcinos maisyti su kitais vaistiniais preparatais negalima.
6.3 Tinkamumo laikas

Neatidarytas flakonas

2 metai laikant nuo —15 °C iki =25 °C temperatiiroje.
Flakonus galima laikyti kambario temperatiiroje (iki 25 °C) iki 4 valandy prie§ paruos$ima.

Paruostas vaistinis preparatas

Po paruosimo vakcinos flakong reikia laikyti Saldytuve arba kambario temperatiiroje (2 °C — 25 °C)
pries vartojimg ir suvartoti per 6 valandas nuo pradinio flakono kamsc¢io pradurimo.

AtsildZius arba paruoStos vakcinos negalima uzsaldyti.

Irodyta, kad cheminis ir fizinis stabilumas esant 2 °C-25 °C temperatiirai islieka 6 valandas (jskaitant
transportavimg per §j laikg). Mikrobiologiniu pozitiriu, pradiirus flakono kamstj vakcinos paruoSimui,
vaistinj preparatg galima laikyti ne ilgiau kaip 6 valandas Saldytuve arba kambario temperatiiroje (2 °C

— 25 °C). Uz kitokig laikymo trukme ir saglygas atsako vartotojas.

Paruosta vakcing reikia iSmesti po 6 valandy.
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6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti saldiklyje nuo —15 °C iki —25 °C temperatiiroje. Laikyti gamintojo kartono dézutéje, kad
vaistinis preparatas biity apsaugotas nuo $§viesos.

Atsildyto ir paruosto vaistinio preparato laikymo sglygos pateikiamos 6.3 skyriuje.
6.5 Talpyklés pobidis ir jos turinys

Milteliai, esantys flakone (I tipo stiklo) su kamsciu (bromobutilo gumos) ir plastikiniu nupléSiamuoju
dangteliu su sandarikliu (aliumininiu uzspaudu).

Kiekviename daugiadoziame flakone yra 16 doziy po 0,5 ml; Zr. 6.6 skyriy.
Pakuotés dydis: 20 daugiadoziy flakony.
6.6 Specialus reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti

Naudojimo instrukcijos

Vakcing turi paruosti sveikatos prieziiiros specialistas, naudodamasis aseptiniais metodais, kad bty
uztikrintas paruostos dispersijos sterilumas.

Paruos$imui naudokite TIK 10 ml sterilaus 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcinio tirpalo arba jam
lygiavercio vaistinio preparato.

Paruosus, vakcina yra balta arba balksva opaliné suspensija (pH: 7,5-8,5); osmoliskumas — 300—
400 mOsm/kg.

Paruosus, kiekviename flakone yra 16 doziy po 0,5 ml.

I individualaus naudojimo $virkstus jtraukite 0,5 ml vakcinos.

. Kiekvienoje dozéje turi biti 0,5 ml paruostos injekcinés dispersijos.

. Jeigu flakone likusio vakcinos kiekio neuztenka visai 0,5 ml dozei, likusios dozés neleiskite.
Vietoje to iSmeskite flakong ir visg jame likusj kiekj.

. Vakcinos dozés pertekliaus i$ keliy flakony negalima supilti | vieng.

. Po paruosimo pries suleidziant uzpildytus Svirkstus reikia laikyti Saldytuve arba kambario

temperatiiroje (nuo 2 °C iki 25 °C) (jskaitant transportavimg §iuo laikotarpiu) ir suleisti per
6 valandas nuo pradinio flakono kams¢io pradiirimo.
. Paruosta vakcing reikia iSmesti po 6 valandy.

Atskiry Kostaive milteliy doziy paruoSimas injekcinei dispersijai

A VEIKSMAS. Flakony apZiiira ir temperatiiros sulyginimas

1. Palaikykite flakong kambario temperatiiroje bent vieng
valandg. Flakonus galima laikyti kambario temperattiroje (iki
25 °C) iki 4 valandy pries paruosima.

2. Apziarékite, ar nepakitusi spalva ir ar néra dideliy talpyklés
uzdorio defekty / pazeidimy (pvz., jtrikimy, stiklo Sukiy,
dangteliy laisvumo, trikstamy kams¢iy ir pan.).

. Flakone turi biiti balta / balk§va kieta medziaga.

NENAUDOKITE, jeigu pazeista talpyklé arba yra kity defekty.
NENAUDOKITE, jeigu nepradurtas flakonas kambario
temperatiiroje iSbuvo ilgiau nei 4 valandas.
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Atskiry Kostaive milteliy doziy paruoSimas injekcinei dispersijai

B VEIKSMAS. Fiziologinio tirpalo jpylimas j vakcing

1. Paruosti reikia iSkart, kai tik pasiekiama temperatiiros
pusiausvyra.

2. Naudokite 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcinj tirpala
(fiziologinj tirpala). Naudodami naujg sterily 10 ml Svirksta
su 23G adata iStraukite 10 ml 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido
injekcinio tirpalo.

3. Nuimkite flakono atverc¢iamajj dangtelj.

4. Flakono kamstj nuvalykite alkoholiu suvilgyta servetéle.

Siekiant uztikrinti, kad bty supilta 10 ml 9 mg/ml (0,9 %) natrio

chlorido injekcinio tirpalo, 5-8 veiksmy metu $virksto i$ flakono

iStraukti negalima.

5. Pradurkite kamstj fiziologinio tirpalo $virksto adata.

. UzrasSykite pradinio kamscio pradiirimo data ir laika
bei laika, kada reikia iSmesti vakcing. (Atkreipkite
démes;j, kad vakcina turi bati suleista per 6 valandas
nuo §io kamscio pradirimo.)

6. Létai suleiskite puse (5 ml) 10 ml 9 mg/ml (0,9 %) natrio
chlorido injekcinio tirpalo j flakong palei Soning sienelg.

7. Sulyginkite slégj flakone iStraukdami i§ flakono mazdaug
3 ml oro j fiziologinio tirpalo $virksta, laikydami adatg vir§
skyscio.

8 Antrgjj ir treciajj kartg pildydami natrio chlorido 9 mg/ml
(0,9 %) injekcinio tirpalo, pilkite po 2—3 ml, nukreipdami
tirpalo srautg palei preparato flakono viding sienelg.

. Po kiekvieno flakono papildymo, fiziologinio tirpalo
Svirkstu istraukite ora i§ flakono, kad sulygintuméte
slégj flakone. Kartokite veiksmus tiek karty, kad
pripildytuméte visus 10 ml natrio chlorido 9 mg/ml
(0,9 %) injekcinio tirpalo. Nepilkite daugiau kaip
10 ml natrio chlorido 9 mg/ml (0,9 %) injekcinio

10 ml
fiziologinio
tirpalo

tirpalo.
C VEIKSMAS. Slégio flakone iSlyginimas
1. Suleidus 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcinio tirpalo,

pries iStraukdami adata i§ flakono, sulyginkite slégj,
iStraukdami org iki 8 ml tuscio fiziologinio tirpalo $virksto
linijos.

2. Bikite atids ir laikykite adata virs tirpalo (kad netycia
neiSsiurbtuméte pagamintos vakcinos).

3. Istraukite tuscia fiziologinio tirpalo §virkstg ir adatg i$
flakono ir iSmeskite.

1 svirksta
jtraukite 8 ml
oro
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Atskiry Kostaive milteliy doziy paruoSimas injekcinei dispersijai

D VEIKSMAS. Pagamintos vakcinos sumaiSymas ir apZitira -
1. Atsargiai pavartykite flakong ne maziau kaip 1 minute, kol ; @
medziaga visiskai istirps. »
. Negalima kratyti arba sukioti. >
. Venkite putojimo ir suplakimo.
2. Apziurékite vakcinos flakona, ar jame néra daleliy ir spalvos .
.. . L. v .. Atsargiai
pakitimy. Skystis turi bati baltos arba balkSvos_opalinés pavartykite bent
spalvos suspensija. 1 minute

. NENAUDOKITE, jeigu pastebima daleliy arba
spalvos pakitimy.

3. Paruostos vakcinos flakong arba uZzpildytus $virkstus pries§
vartojima reikia laikyti Saldytuve arba kambario
temperatiiroje (2 °C — 25 °C) ir suvartoti per 6 valandas nuo
pradinio kams¢io pradiirimo.

E VEIKSMAS. Svirksto paruoSimas

1. PasirGipindami, kad nebiity oro burbuliuky, steriliu 1 ml
$virkstu iStraukite 0,5 ml vakcinos.
2. [rasykite pradinio kamsc¢io pradirimo datg ir laika.
. Kiekvienas uzpildytas §virkstas bus naudojamas vienai
dozei.

. Uzpildytus $virkstus prie§ vartojima laikykite
Saldytuve arba kambario temperatiiroje (2 °C — 25 °C).

. Kiekvienas $virkstas turi buiti panaudojamas kuo
greiiau, bet privalo biti panaudotas per 6 valandas
nuo pradinio kams¢io pradiirimo.

Atlieky tvarkymas

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7. REGISTRUOTOJAS

Seqirus Netherlands B.V.

Paasheuvelweg 28

1105 BJ Amsterdam

Nyderlandai

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/24/1873/001

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Pirmojo registravimo data: 2025 m. vasario 12 d.
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10. TEKSTO PERZIUROS DATA

Issami informacija apie $j vaistinj preparata pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
https://www.ema.europa.eu/.
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11 PRIEDAS
BIOLOGINES (-1U) VEIKLIOSIOS (-1UJU) MEDZIAGOS (-U)
GAMINTOJAS (-AI) IR GAMINTOJAS (-AlI), ATSAKINGAS
(-I) 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 (-1y) VEIKLIOSIOS (-IUJU) MEDZIAGOS (-U) GAMINTOJAS (-Al) IR
GAMINTOJAS (-AI), ATSAKINGAS (-I) UZ SERIJU ISLEIDIMA

Biologinés (-iy) veikliosios (-iyjy) medziagos (-uy) gamintojo (-y) pavadinimas (-ai) ir adresas (-ai)

Catalent Pharma Solutions, LLC
726 Heartland Trail
Madison, WI 53717 JAV

Gamintojo (-y), atsakingo (-y) uz serijy i$leidima, pavadinimas (-ai) ir adresas (-ai)

MIAS Pharma Limited
Suite 1 First Floor
Stafford House

Strand Road
Portmarnock

Co. Dublin

D13 WCR83

Airija

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

Receptinis vaistinis preparatas.

o Oficialus serijy iSleidimas

Pagal direktyvos 2001/83/EB 114 straipsnio reikalavimus oficialiai serijas iSleis valstybiné arba tam

skirta laboratorija.

C. KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

. Periodiskai atnaujinami saugumo protokolai

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

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

skelbiamas Europos vaisty tinklalapyje.

Registruotojas pirmaji $io vaistinio preparato PASP pateikia per 6 ménesius nuo registracijos

dienos.

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

. Rizikos valdymo planas (RVP)

Registruotojas atlieka reikalaujama farmakologinio budrumo veiklg ir veiksmus, kurie i§samiai
aprasyti registracijos bylos 1.8.2 modulyje pateiktame RVP ir suderintose tolesnése jo versijose.

Atnaujintas rizikos valdymo planas turi biiti pateiktas:

o pareikalavus Europos vaisty agentiirai;

o kai kei¢iama rizikos valdymo sistema, ypac 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

ISORINE DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Kostaive milteliai injekcinei dispersijai
COVID-19 sa-mRNR vakcina
zapomeranas

2. VEIKLIOJI (-I0S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAT)

Paruosus, kiekviename flakone yra 16 doziy po 0,5 ml.
Vienoje dozéje (0,5 ml) yra 5 mikrogramai zapomerano.

| 3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medziagos: lipidas ATX-126, cholesterolis, 1,2-distearoil-sn-glicero-3-fosfocholinas
(DSPC), 1,2-dimiristoil-rac-glicero-3-metoksipolietilenas glikol-2000 (PEG2000-DMG), sacharoze,
kalio sorbatas, natrio chloridas, trometamolis, poloksameras 188.

Daugiau informacijos pateikiama pakuotés lapelyje.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Milteliai injekcinei dispersijai
20 daugiadoziy flakony

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Leisti ] raumenis

Prie§ vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

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

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

EXP
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9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Neatidarytg flakong laikyti Saldiklyje nuo —15 °C iki =25 °C temperatiiroje gamintojo kartoninéje
dézutéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo §viesos.
Paruosta vakcing laikyti 2 °C-25 °C temperattiroje ir suvartoti per 6 valandas.

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

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Seqirus Netherlands B.V.
Paasheuvelweg 28

1105 BJ Amsterdam
Nyderlandai

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/24/1873/001

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 briiksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

‘ 18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

DAUGIADOZIO FLAKONO ETIKETE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-AI)

Kostaive milteliai injekcinei dispersijai
COVID-19 sa-mRNR vakcina
zapomeranas

i.m.

2. VARTOJIMO METODAS

Leisti j raumenis

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

Paruosus, 16 doziy po 0,5 ml.

6. KITA

ISmetimo data / laikas:
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B. PAKUOTES LAPELIS
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Pakuotés lapelis informacija vartotojui

Kostaive milteliai injekcinei dispersijai
COVID-19 sa-mRNR vakcina
zapomeranas

nykdoma papildoma §io vaisto stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujg 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 visa §j lapelj, prieS Jus skiepijant, nes jame pateikiama Jums svarbi
informacija.

- Neismeskite §io lapelio, nes vél gali prireikti jj perskaityti.

- Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités i gydytoja, vaistininka arba slaugytoja.

- Jeigu pasireiské Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités |
gydytoja, vaistininkg arba slaugytoja. Zr. 4 skyriy.

Apie ka rasoma Siame lapelyje?

1. Kas yra Kostaive ir kam jis vartojamas

2. Kas Zinotina prie§ Jums skiriant Kostaive
3. Kaip skiriamas Kostaive

4. Galimas $alutinis poveikis

5. Kaip laikyti Kostaive

6.  Pakuotés turinys ir kita informacija

1. Kas yra Kostaive ir kam jis vartojamas

Kostaive yra vakcina, padedanti apsaugoti 18 mety ir vyresnius suaugusiuosius nuo SARS-CoV-2
sukeltos COVID-19 ligos.

Kostaive veikia paruoSdamas organizma gintis nuo COVID-19. Jame yra molekulé, vadinama sa-
mRNR, kurioje yra instrukcija, kaip gaminti smaigalio baltymo kopijas. Tai yra SARS-CoV-2 viruso
pavirsiaus baltymas, kurio virusui reikia norint patekti j organizmo lasteles.

Kai zmogui suleidziama vakcina, kai kurios organizmo lastelés perskaitys sa-mRNR instrukcijg ir
laikinai gamins smaigalio baltymg. Tada zmogaus imuniné sistema atpazins baltyma kaip svetimg ir

gamins antikiinus bei aktyvins T lasteles (baltgsias kraujo lasteles), kad pulty ta baltyma.

Jeigu véliau Zmogus uzsikrec¢ia SARS-CoV-2, jo imuningé sistema atpaZzjsta virusg ir yra pasiruosusi
ginti organizma nuo jo.

Kadangi Kostaive neturi viruso imunitetui sukurti, jis negali uzkreésti Jisy COVID-19.

Sig vakcing reikia vartoti remiantis oficialiomis rekomendacijomis.

2. Kas Zinotina prie§ Jums skiriant Kostaive
Vakcina draudZiama skiepyti:

o jeigu yra alergija veikliajai medziagai arba bet kuriai pagalbinei $ios vakcinos medziagai (jos
iSvardytos 6 skyriuje).
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Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Pasitarkite su gydytoju, vaistininku arba slaugytoju pries skiepijami vakcina, jeigu:

- kada nors esate turéje stiprig alerging reakcija arba kvépavimo sunkumy po bet kokios kitos
vakcinos suleidimo arba po to, kai anksé¢iau buvote skiepyti Kostaive;

- JGs nervinatés dél skiepijimo proceso arba esate kada nors apalpg po bet kokios adatos diirio;

- Jiis labai karSc¢iuojate arba sergate sunkia infekcine liga, taciau, jeigu karS¢iavimas lengvas arba
sergate lengva virSutiniy kvépavimo taky infekcine liga, pvz., esate perSalg, galite buti
skiepijami;

- yra kraujavimo sutrikimy, lengvai atsiranda kraujosruvos arba vartojate vaista, neleidZiantj
kraujui kreseéti,

- Jasy imuniné sistema susilpnéjusi dél ligos, tokios kaip ZIV infekcija, arba dél vaisto, pvz.,
kortikosteroido, kuris veikia Jiisy imuning sistema.

Jeigu Jums yra kuri nors i§ pirmiau nurodyty biikliy (arba dél to nesate tikri), pries skiepijami Kostaive
pasitarkite su gydytoju, vaistininku arba slaugytoju.

Padidéjusi miokardito (Sirdies raumens uzdegimo) ir perikardito (Sirdiplévés [Sirdies dangalo]
uzdegimo) rizika nustatyta po skiepijimo kitomis COVID-19 vakcinomis. Tokia biiklé gali iSsivystyti
vos per kelias dienas po skiepijimo ir pirmiausia pasireiskia per 14 dieny. Po skiepijimo turite biiti
budriis dél miokardito ir perikardito pozymiy, tokiy kaip dusulys, stiprus, juntamas Sirdies plakimas ir
kriitinés skausmas, ir nedelsdami kreiptis j gydytoja, jeigu taip nutikty.

Vaikams ir paaugliams

Kostaive nerekomenduojama skiepyti jaunesniy kaip 18 mety vaiky. Siuo metu nepakanka
informacijos apie Kostaive vartojimg jaunesniems kaip 18 mety vaikams ir paaugliams.

Kiti vaistai ir Kostaive

Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, arba neseniai buvote paskiepyti
bet kuria kita vakcina, apie tai pasakykite gydytojui arba vaistininkui.

Néstumas ir Zindymo laikotarpis

Jeigu esate néscia, zindote kuidikj, manote, kad galbiit esate néscia, pries skiepijimg Sia vakcina
pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Duomeny apie Sios vakcinos vartojimg néStumo metu nepakanka.

Kostaive galima skiepyti zindymo laikotarpiu.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas

Kai kuris 4 skyriuje iSvardytas Kostaive Salutinis poveikis (Galimas Salutinis poveikis) gali laikinai
sumazinti Jiisy gebéjima vairuoti ir valdyti mechanizmus. Pries vairuodami arba valdydami
mechanizmus palaukite, kol pasibaigs bet koks vakcinos poveikis.

Kostaive sudétyje yra kalio ir natrio

Vienoje $ios vakcinos doz¢je yra maziau kaip 1 mmol kalio (39 mikrogramai), t. y. jis beveik neturi
reikSmeés. Sio vakcinos dozéje yra maziau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi reikSmés.
3. Kaip skiriamas Kostaive

Kostaive leidziama po vieng 0,5 ml doze¢ | Zasto raumentis.

Jeigu anksciau buvote paskiepyti COVID-19 vakcina, Jums galima leisti Kostaive doze praéjus
maziausiai 5 ménesiams po paskutinés dozés suleidimo.

Jeigu kilty daugiau klausimy dél Kostaive vartojimo, kreipkités j gydytoja, vaistininkg arba slaugytoja.
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4, Galimas Salutinis poveikis
Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti $alutinj poveiki, nors jis pasireiskia ne visiems Zmonéms.

Labai reti $alutinio poveikio reiSkiniai: gali pasireiksti reciau kaip 1 i§ 10 000 asmeny:
- anafilaksija (staigi, sunki alerginé reakcija su simptomais, jskaitant kvépavimo pasunkéjima,
patinima, galvos sukimasi, greitg Sirdies plakima, prakaitavimg ir sgmonés netekima).

Jei pasireiskia bet kuris i$ anafilaksijos simptomy, skubiai kreipkités medicininés pagalbos.

Jeigu pasireiske bet koks kitas Salutinis poveikis, pasakykite apie tai gydytojui arba slaugytojui. Tai
gali biiti toliau nurodytas Salutinis poveikis.

Labai dazni $alutinio poveikio reiSkiniai: gali pasireiksti ne re¢iau kaip 1 i$ 10 asmeny:
- skausmas suleidimo vietoje;

- jautrumas suleidimo vietoje;

- nuovargio jausmas;

- Saltkrétis;

- kar$¢iavimas;

- sgnariy skausmas (artralgija);

- raumeny skausmas (mialgija);

- galvos skausmas;

- svaigulys.

Dazni Salutinio poveikio reiskiniai: gali pasireiksti rec¢iau kaip 1 i§ 10 asmeny:
- viduriavimas;

- pykinimas;

- vémimas;

- odos sukietéjimas suleidimo vietoje;

- patinimas suleidimo vietoje;

- paraudimas suleidimo vietoje;

- nieztinti oda suleidimo vietoje.

Nedazni Salutinio poveikio reiskiniai: gali pasireiksti reCiau kaip 1 i§ 100 asmeny:
- alerginés reakcijos (dilgéliné ir (arba) iSbérimas).

Daznis neZinomas
- sumazejes neutrofily (tam tikry baltyjy kraujo lasteliy) skaicius.

PraneSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiske Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui,
vaistininkui arba slaugytojui. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi

V priede nurodyta nacionaline praneSimo sistema. PraneSdami apie $alutinj poveikj galite mums padéti
gauti daugiau informacijos apie $ios vakcinos sauguma.

5. Kaip laikyti Kostaive

Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasieckiamoje vietoje.

Toliau pateikta informacija apie laikyma, tinkamumo laika, vartojima ir tvarkyma yra skirta sveikatos
priezitiros specialistams.

Ant dézutés ir etiketés po ,,EXP nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, §io vaisto vartoti negalima.
Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.
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Neatidarytus flakonus laikyti Saldiklyje nuo —15 °C iki —25 °C temperatiroje. Laikyti gamintojo
kartonin¢je dézutéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo Sviesos. Flakonus galima laikyti kambario
temperattroje (iki 25 °C) iki 4 valandy prie§ paruoSima.

Po paruosimo pries suleidziant paruostos vakcinos flakong arba uzpildytus $virkstus reikia laikyti
Saldytuve arba kambario temperatiiroje (nuo 2 °C iki 25 °C) (jskaitant transportavimg Siuo laikotarpiu)
ir suleisti per 6 valandas nuo pradinio flakono kams¢io pradiirimo.

Temperatiiros pusiausvyra pasiekusius flakonus galima tvarkyti patalpos apsSvietimo sglygomis.

AtsildZius arba paruoSus, vakcinos negalima uzsaldyti.

6. Pakuotés turinys ir Kkita informacija
Kostaive sudétis

- Veiklioji medziaga yra savaime amplifikuojanti informaciné RNR (sa-mRNR), vadinama
zapomeranu.

- Tai daugiadozis flakonas, kuriame po paruosimo yra 16 doziy po 0,5 ml.

- Vienoje dozéje (0,5 ml) yra 5 mikrogramai zapomerano (lipidy nanodaleliy kapsuléje).

- Pagalbinés medziagos: di(pentadekan-8-il)-4,4'
((((3(dimetilamino)propil)tio)karbonil)azanediil )dibutiratas (ATX-126), cholesterolis, 1,2-
distearoil-sn-glicero-3-fosfocholinas (DSPC), 1,2-dimiristoil-rac-glicero-3-metoksipolietilenas
glikol-2000 (PEG2000-DMQG), sacharozé, kalio sorbatas, natrio chloridas, trometamolis ir
poloksameras 188 (sudétyje yra antioksidantas butilintas hidroksitoluenas).

Zr. skyriy , Kostaive sudétyje yra kalio ir natrio.

Kostaive iSvaizda ir kiekis pakuotéje

Kostaive yra balti arba balksvi liofilizuoti milteliai arba gumulélis, tiekiami stikliniame flakone su
guminiu kams¢iu ir aliuminio sandarikliu.

Pagaminus, vakcina yra balta arba balkSva opaliné suspensija (pH: 7,5-8,5). Kiekviename flakone yra
16 doziy po 0,5 ml.

Pakuotés dydis: 20 daugiadoziy flakony.
Registruotojas ir gamintojas

Registruotojas:

Seqirus Netherlands B.V.
Paasheuvelweg 28

1105 BJ Amsterdam
Nyderlandai

Gamintojas

MIAS Pharma Limited
Suite 1 First Floor
Stafford House

Strand Road
Portmarnock

Co. Dublin

D13 WCB83

Airija
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Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiirétas .

Issami informacija apie $§j vaista pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
https://www.ema.europa.eu.

Toliau pateikta informacija skirta tik sveikatos priezitiros specialistams:
Viena 0,5 ml dozé.

Asmenims, kurie anks¢iau buvo paskiepyti COVID-19 vakcina, Kostaive reikia skirti maziausiai
5 ménesius po paskutinés dozés.

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

Naudojimo instrukcijos

Kostaive turi paruosti sveikatos priezitiros specialistas, naudodamasis aseptiniais metodais, kad biity
uztikrintas paruostos dispersijos sterilumas.

- ParuoS§imui naudokite TIK 10 ml sterilaus 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcinio tirpalo.

Paruosus, kiekviename flakone yra 16 doziy po 0,5 ml.

I individualaus naudojimo $virkstus jtraukite 0,5 ml vakcinos.

- Kiekvienoje dozéje turi biti 0,5 ml paruosto Kostaive.

- Jeigu flakone likusio vakcinos kiekio neuztenka visai 0,5 ml dozei, likusios dozés neleiskite.
Vietoje to iSmeskite flakong ir visa jame likusj kiekj.

- Nekaupkite perteklinio vakcinos kiekio i$ keliy flakony.

- Po paruosimo pries suleidziant uzpildytus Svirkstus reikia laikyti $aldytuve arba kambario
temperattroje (nuo 2 °C iki 25 °C) (iskaitant transportavimg Siuo laikotarpiu) ir suleisti per
6 valandas nuo pradinio flakono kams¢io pradiirimo.

- Paruostg vakcing reikia iSmesti po 6 valandy.

Atskiry Kostaive milteliy doziy paruoSimas injekcinei dispersijai

A VEIKSMAS. Flakony apZiiira ir temperatiiros sulyginimas.

1. Palaikykite flakong kambario temperatiiroje bent viena
valanda. Flakonus galima laikyti kambario temperataroje (iki
25 °C) iki 4 valandy prie§ paruosima.

2. Apziurekite, ar nepakitusi spalva ir ar néra dideliy talpyklés
uzdorio defekty / pazeidimy (pvz., jtrikimy, stiklo Sukiy,
dangteliy laisvumo, trikstamy kamsciy ir pan.).

o Flakone turi biiti balta / balkSva kieta medziaga.

NENAUDOKITE, jeigu pazeista talpyklé arba yra kity defekty.
NENAUDOKITE, jeigu nepradurtas flakonas kambario
temperatiiroje iSbuvo ilgiau nei 4 valandas.
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B VEIKSMAS. Fiziologinio tirpalo jpylimas j vakcing

1. Paruosti reikia iskart, kai tik pasiekiama temperattros
pusiausvyra.

2. Naudokite 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcinj tirpala
(fiziologinj tirpalg). Naudodami naujg sterily 10 ml Svirksta
su 23G adata iStraukite 10 ml 9 mg/ml (0,9 %) natrio
chlorido injekcinio tirpalo.

3. Nuimkite flakono atverciamaji dangtelj.

4. Flakono kamstj nuvalykite alkoholiu suvilgyta servetéle.

Siekiant uztikrinti, kad bty supilta 10 ml 9 mg/ml (0,9 %) natrio

chlorido injekcinio tirpalo, 5-8 veiksmy metu $virksto i§ flakono

iStraukti negalima.

5. Pradurkite kamstj fiziologinio tirpalo $virksto adata.

. UzraSykite pradinio kamscio pradiirimo data ir laika
bei laikg, kada reikia i§mesti vakcing. (Atkreipkite
démesj, kad vakcina turi bati suleista per 6 valandas
nuo §io kamsc¢io pradiirimo.)

6. Létai suleiskite puse (5 ml) 10 ml 9 mg/ml (0,9 %) natrio
chlorido injekcinio tirpalo j flakong palei $oning sienelg.

7. Sulyginkite slégj flakone iStraukdami i§ flakono mazdaug
3 ml oro | fiziologinio tirpalo §virksta, laikydami adatg vir$
skyscio.

8. Antrajj ir treciaji kartg pildydami natrio chlorido 9 mg/ml
(0,9 %) injekcinio tirpalo, pilkite po 2-3 ml, nukreipdami
tirpalo srauta palei preparato flakono viding sienelg.

. Po kiekvieno flakono papildymo, fiziologinio tirpalo
Svirkstu istraukite ora i§ flakono, kad sulygintuméte
slégi flakone. Kartokite veiksmus tiek karty, kad
pripildytuméte visus 10 ml natrio chlorido 9 mg/ml
(0,9 %) injekcinio tirpalo. Nepilkite daugiau kaip
10 ml natrio chlorido 9 mg/ml (0,9 %) injekcinio
tirpalo.

10 ml
fiziologimio
tirpalo

Atskiry Kostaive 5 mikrogramy dozéje (0,5 ml) milteliy doziy paruoSimas injekcinei dispersijai

C VEIKSMAS. Slégio flakone iSlyginimas

1. Suleidus 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcinio tirpalo,
pries iStraukdami adatg i$ flakono, sulyginkite slégj,
iStraukdami org iki 8 ml tuscio fiziologinio tirpalo Svirksto

linijos.

2. Bikite atidds ir laikykite adatg virs tirpalo (kad netycia
neissiurbtuméte pagamintos vakcinos).

3. Iétraukitfe tpééiq ﬁziologinio tirpalo $virksta ir adatg i$ 1 svirksta
flakono ir iSmeskite. jtraukite 8 ml

oro
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D VEIKSMAS. Pagamintos vakcinos sumaiSymas ir apZitira

1. Atsargiai pavartykite flakong ne maziau kaip 1 minute, kol
medziaga visiskai iStirps.
. Negalima kratyti arba sukioti.
. Venkite putojimo ir suplakimo.

2. Apziurekite vakcinos flakona, ar jame néra daleliy ir spalvos

pakitimy. Skystis turi bati baltos arba balksvos_opalinés

spalvos suspensija.

. NENAUDOKITE, jeigu pastebima daleliy arba
spalvos pakitimy.

3. Paruostos vakcinos flakong arba uzpildytus svirkstus prie§
vartojima reikia laikyti Saldytuve arba kambario
temperatiiroje (2 °C — 25 °C) ir suvartoti per 6 valandas nuo
pradinio kams¢io pradarimo.

Atsargiai
pavartykite bent
1 minute

j

E VEIKSMAS. Svirksto paruosimas

1. Pasirtipindami, kad nebiity oro burbuliuky, steriliu 1 ml
Svirkstu istraukite 0,5 ml vakcinos.
2. Isitikinkite, kad néra oro burbuliuky.
3. Jrasykite pradinio kams¢io pradiirimo datg ir laika.
. Kiekvienas uzpildytas $virkstas bus naudojamas
vienai dozei.
. Uzpildytus Svirkstus prie§ vartojima laikykite
Saldytuve arba kambario temperatiiroje (2 °C —
25 °C).
. Kiekvienas §virkstas turi biiti panaudojamas kuo

greiiau, bet privalo biiti panaudotas per 6 valandas
nuo pradinio kams¢io pradirimo.

Atlieky tvarkymas
Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.
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