ANEXO |O

RESUMO DAS CARACTERI S DO MEDICAMENTO



vEste medicamento esta sujeito a monitorizagdo adicional. Isto ird permitir a rapida identificagdo de
nova informac&o de seguranga. Pede-se aos profissionais de satde que notifiqguem quaisquer suspeitas
de reagdes adversas. Para saber como notificar reacdes adversas, ver sec¢do 4.8.

1. NOME DO MEDICAMENTO

Vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada) Valneva suspenséo injetavel

Vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada, adsorvida)

2. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA to
Corresponde a um frasco para injetaveis multidose que contém 10 doses de 0,5

Uma dose (0,5 mL) contém 33 unidades de antigénio (UAg) do virus SAF&@Z inativado-23

1 Estirpe Wuhan hCoV-19/Italy/INMI1-isl/2020 s@

2 Produzida em células Vero (células de macaco verde africano)

% Adsorvida em hidréxido de aluminio (0,5 mg Al*+ no total) e da por 1 mg de CpG 1018
(citosina-fosfato-guanina) no total. @

Para obter a lista completa de excipientes, ver secgé%:

3. FORMA FARMACEUTICA ()
(%
Suspenséo injetavel (injetavel) '\

Suspensao branca a esbranquigada (p@ 0,5)
4. INFORMACOES CLI'I@Q

4.1 IndicagOes terapéutieas

A vacina contra a COV« (inativada, adjuvada) Valneva ¢ indicada para imunizagdo ativa para
prevenir a COVID;l caysSada pelo SARS-CoV-2 em individuos dos 18 aos 50 anos de idade.

A utilizagdo des@na deve estar em conformidade com as recomendacdes oficiais.

4.2 P% modo de administracéo
Posologia

Primeira série

Individuos dos 18 aos 50 anos de idade

A vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada) Valneva é administrada por via intramuscular com
um esquema de 2 doses de 0,5 mL cada. A segunda dose deve ser administrada 28 dias apds a primeira
dose (ver seccOes 4.4 e 5.1).

Néo existem dados disponiveis sobre a intercambiabilidade da vacina contra a COVID-19 (inativada,
adjuvada) Valneva com outras vacinas contra a COVID-19 para completar o esquema de vacinagao.
Os individuos que receberam a primeira dose da vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada)
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Valneva devem receber a segunda dose da vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada) Valneva
para completar o esquema de vacinagéao.

Dose de reforco

Pode ser dada uma dose de reforco (terceira dose) de 0,5 mL a individuos que tenham concluido o
primeiro esquema de vacinacdo com a vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada) Valneva ou
uma vacina contra a COVID-19 baseada em vetores adenovirais (ver seccdes 4.8 e 5.1). A dose de
reforco deve ser administrada, no minimo, 8 meses ap6s a conclusao do primeiro esquema de
vacinagéo.

Populacgéo pediatrica O
A seguranca e imunogenicidade da vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvad Ineva em
criangas e adolescentes com menos de 18 anos ndo foram ainda estabelecidas. stem dados

Populagéo idosa

A seguranca e imunogenicidade da vacina contra a COVID-19 Valnev dividuos com idade igual
ou superior a 65 anos ndo foram ainda estabelecidas. Existem dad limitados atualmente
disponiveis relativamente a individuos com mais de 50 anos. Ver tanthém sec¢éo 4.8.

disponiveis.
0\%

Modo de administracdo @
A vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada) Valn eve ser administrada por via
intramuscular. O local preferencial é o muasculo deltqi rte superior do braco (de preferéncia o
braco ndo dominante).
N&o injete a vacina por via intravascular, subQuténgintradérmica.

n ~ . L o . . .
A vacina ndo deve ser misturada na mesma ,lacom quaisquer outras vacinas ou medicamentos.
Para obter as precaucdes a ter em conta@s de administrar a vacina, ver seccao 4.4.
Para instrucdes acerca do manuseaQQ e eliminacédo da vacina, ver sec¢éo 6.6.

4.3 Contraindicagdes @

Hipersensibilidade a substéncra ativa ou a qualquer um dos excipientes mencionados na sec¢éo 6.1, ou

residuos derivados de | (ou seja, ADN de levedura, antigénios de levedura e rHA manosilada)
do processo de fabriccdj bumina humana recombinante (rHA).
*

4.4 Advertén% recaucdes especiais de utilizacéo

Rastreabilida
De modp a orar a rastreabilidade dos medicamentos bioldgicos, 0 nome e o nimero de lote do
medica 0 administrado devem ser registados de forma clara.

Hipersensibilidade e anafilaxia

Foram relatados casos de reacdo anafilatica a vacinas contra a COVID-19. Devem estar sempre
disponiveis tratamento e supervisdo médica adequados em caso de reacdo anafilatica apos a
administracdo da vacina.

Recomenda-se uma observacao atenta durante, pelo menos, 15 minutos apos a vacina¢do. Nao deve
ser administrada uma dose subsequente da vacina a individuos que apresentaram uma reacao
anafilatica a primeira dose da vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada) Valneva.

Reacdes relacionadas com ansiedade




Podem ocorrer reagdes relacionadas com ansiedade, incluindo rea¢fes vasovagais (sincope),
hiperventilacdo ou reacGes relacionadas com stress, associadas a vacinagdo como resposta psicogénica
a injecdo da agulha. E importante que sejam tomadas precaucfes para evitar lesdes causadas por
desmaio.

Doenca concomitante
A vacinagdo deve ser adiada em individuos que sofram de doenca febril grave aguda ou infecdo aguda.
A presenca de uma infegdo ligeira e/ou febre baixa ndo deve atrasar a vacinacao.

Trombocitopenia e perturbagdes da coagulagéo

Tal como em outras inje¢des por via intramuscular, a vacina deve ser administrada coa=Rrecaucao a
individuos que estejam a receber tratamento anticoagulante ou que apresentem tro mpenia ou
qualquer perturbacdo da coagulacéo (tal como hemofilia) dado que pode ocorrer h%agia ou
hematoma apds uma administragdo por via intramuscular nestes individuos. @

Individuos imunocomprometidos 4

A eficéacia, seguranca e imunogenicidade da vacina ndo foram avaliadas efm ihdividuos
imunocomprometidos, incluindo aqueles a receber tratamento imunos or. A eficécia da vacina
contra a COVID-19 (inativada, adjuvada) Valneva pode ser inferio ividuos

imunocomprometidos. 0

Duragéo da proteco %
Desconhece-se a duragéo da protegéo proporcionada pela vacinag#estando esta ainda a ser determinada
por estudos clinicos em curso. ‘) O

LimitacOes da eficacia da vacina
E possivel que os individuos ndo fiquem totalmenf@tegidos até 14 dias apds a segunda dose. Tal
como em qualquer vacina, é possivel que a vacinagé om a vacina contra a COVID-19 (inativada,

adjuvada) Valneva ndo proteja todos o0s indiw gue recebam a vacina (ver seccdo 5.1).
Excipientes \

Potéssio O

Esta vacina contém potassio numa dade inferior a 1 mmol (39 mg) por dose de 0,5 mL, ou seja,
é praticamente «isenta de potéss@

Sodio
Esta vacina contém menoe@nmol de sédio (23 mg) por dose de 0,5 mL, ou seja, é praticamente

«isenta de sodio». @

45 Interacde K mentosas e outras formas de interagéo

Né&o foram reali estudos de interacéo.

A administsdedo concomitante da vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada) Valneva com
outras vasipas néo foi estudada.

4.6 Fertilidade, gravidez e aleitamento

Gravidez

Né&o existe qualquer experiéncia com a utilizacdo da vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada)
Valneva em mulheres gravidas. Os estudos em animais ndo indicam efeitos nocivos, diretos ou

indiretos, em relacéo a gravidez, desenvolvimento embrionério/fetal, parto ou desenvolvimento pés-
natal (ver seccdo 5.3).



A administracdo da vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada) Valneva na gravidez s6 deve ser
considerada quando os potenciais beneficios superam quaisquer potenciais riscos para a mée e para 0
feto.

Amamentacdo

Desconhece-se se a vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada, adsorvida) VValneva é excretada
no leite humano.

Fertilidade

Os estudos em animais ndo indicam efeitos nocivos, diretos ou indiretos, no que re toxicidade
reprodutiva (ver secgdo 5.3).

4.7  Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas @

*
Os efeitos da vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada) Valneva s@ capacidade de
conduzir e utilizar maquinas sdo nulos ou desprezaveis. No entanto, al@] os efeitos mencionados
na sec¢do 4.8 podem afetar temporariamente a capacidade de cond% tilizar maquinas.

4.8 Efeitos indesejaveis 0

A seguranga da vacina contra a COVID-19 (inativao’ , ada) Valneva (VLA2001) foi avaliada a
partir de uma andlise interina de um estudo em cur% no Unido em participantes adultos saudaveis
A

Resumo do perfil de seqguranca

(ou com uma condi¢do médica estavel) com idade,ighal ou superior a 18 anos. Foram selecionados
aleatoriamente 2 972 individuos para receber VLA2001 (n=1977) ou o medicamento comparador
AZD1222 (n=995) de forma oculta, enquanto individuos dos 18 aos 30 anos receberam VLA2001
sem ocultagdo. A idade mediana dos partici era de 33 anos, com menos de 1% acima dos 50 anos.

As reagOes adversas mais frequenteme tificadas nos estudos principais foram a sensibilidade no
local da injecdo (76,4%), fadiga (57, ores no local da injecdo (52,9%), cefaleias (40,6%), mialgia
(44,0%) e nauseas/vomitos (14,8%). aioria das reagdes adversas foi de gravidade ligeira e
resolveu-se 2 dias ap0s a vacinggae.“A incidéncia e severidade das reacGes adversas foram
semelhantes ap6s a primeira da doses. As mesmas tenderam a diminuir em funcéo da idade.

Apo6s uma dose de reforgossg pérfil de tolerabilidade foi semelhante ao observado apés a primeira e
segunda doses. As reag Jesdversas mais frequentemente notificadas foram sensibilidade no local da
injecdo (57,3%), dorg§ ng*ocal da injecéo (35,0%), fadiga (32,0%), dores musculares (26,0%),
cefaleias (22,5% N as/vomitos (6,4%) e febre/temperatura alta (2,0%). A maioria das reacoes
adversas foi de g ' ade ligeira e resolveu-se 2 dias apds a vacinagéo.

Uma dose @oﬂ;o com VLA2001 revelou-se segura e bem tolerada independentemente da dose
primari 2001 ou vacina contra a COVID-19 (ChAdOx1-S [recombinante]) que tinha sido
recebida anteriormente.

Lista tabelada de reacdes adversas

As reagOes adversas notificadas estdo listadas por classes de sistemas de 6rgdos MedDRA e de acordo
com as seguintes categorias de frequéncia:

Muito frequentes (> 1/10)

Frequentes (> 1/100 a < 1/10)

Pouco frequentes (> 1/1 000 a < 1/100)
Raros (> 1/10 000 a < 1/1 000)



Muito raros (< 1/10 000)

Desconhecido (ndo pode ser calculado a partir dos dados disponiveis)

Tabela 1. Reagdes adversas do estudo clinico principal

Classes de sistemas de 6rgdos | Frequéncia Reac6es adversas
MedDRA
Doengas do sangue e do sistema | Pouco Linfadenopatia
linfatico frequentes

Raros Trombocitopenia

Doencas do sistema nervoso

Muito frequentes

SO

Cefaleias

Pouco frequentes

Tonturas, parestesia, dis e&j}sincope,
hipoestesia, enxaqueca

Doencas oculares Raros Fotofobia R
Distarbios vasculares Raros Tromboflebite (\
Doencas respiratorias, toracicas | Frequentes Dor orofarin @‘
e do mediastino }{J
Distarbios gastrointestinais Muito Nauseasa/omitos
frequentes @
Pouco Diarreia; dor abdominal
frequentes

Afecbes dos tecidos cutaneos e

Pouco frequentes 4

/ Piperidrose, erupgéo cutinea

subcutaneos

Raros

Mticéria

Afecbes musculosqueléticas e
dos tecidos conjuntivos

Mialgia

Dor nas extremidades, espasmos musculares,
artralgia

Perturbacgdes gerais e alteracdes wequentes Fadiga, sensibilidade no local da injecéo, dor
no local de administracédo . no local da injecdo
) requentes Prurido no local da injecéo, endurecimento

do local da injecdo, tumefacdo no local da
injecéo,
eritema no local da injecdo, pirexia

Investigagdes

Pouco frequentes

<

Aumento da taxa de sedimentacéo de

glébulos vermelhos

<
IS
L
O

Notificacdo dé sUspeitas de reacdes

adversas

Vez que pe

e suspeitas de reagdes adversas ap0s a autorizacdo do medicamento € importante, uma
ite uma monitorizacdo continua da relagdo beneficio-risco do medicamento. Pede-se aos

profissionais de satde que notifiquem quaisquer suspeitas de reacdes adversas através do sistema
nacional de notificacdo mencionado no Apéndice V e que incluam o nimero de lote, se disponivel.

4.9 Sobredosagem

Né&o foi notificado nenhum caso de sobredosagem nos estudos clinicos.

Em caso de sobredosagem, recomenda-se a monitorizagdo dos sinais vitais e o possivel tratamento

sintomatico.



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

5. PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS
5.1 Propriedades farmacodindmicas
Grupo farmacoterapéutico: Vacinas virais, outras vacinas virais, codigo ATC: J07BX03

Mecanismo de acdo

A vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada) Valneva (VLA2001) é uma vacina purificada,
inativada e adjuvada do virus inteiro SARS-CoV-2 (estirpe Wuhan hCoV-19/Italy/INMdL-isl/2020)
cultivada em células Vero.

O processo de produgdo da vacina torna o virus incapaz de se replicar e fornece Inas spike
intactas na superficie do virus. Os adjuvantes sdo adicionados para aumenta itude da resposta
imunitaria mediada pela vacina.

Apos a administracdo, a VLA2001 induz anticorpos neutralizantes do ﬁsCoV 2, assim como
respostas de imunidade celular (Th1) contra a proteina S e outras p de superficie, 0 que pode
contribuir para a prote¢do contra a COVID-19. Ao utilizar esta v. resposta de imunidade celular
nao se limita assim a proteina S, mas é também dirigida contra oa@'antlgemos de superficie do
SARS-CoV-2. N&o existem dados sobre a inducéo de respostwmunldade humoral contra outros
antigénios do SARS-CoV-2 para além da proteina S, em hu

Efeitos farmacodinamicos 3,00

Imunogenicidade g

Dada a impossibilidade de realizar um estudo,para démonstrar a eficacia da vacina no contexto
epidemioldgico em que o presente estudo se i a demonstragdo clinica baseia-se numa abordagem
de ponte imunoldgica (immunobridging) Vel ChAdOx1-S (recombinante) autorizado, para o qual
se estabeleceu a eficécia da vacina.

Primeira série @

A imunogenicidade da vacina ¢ COVID-19 Valneva enquanto uma primeira serie foi avaliada
num estudode seguranca e imu icidade (VLA2001-301) de Fase 3, aleatorizado, com ocultacéo
do observador e controlado tivo, realizado no Reino Unido. O estudo comparou a VLA2001
com uma vacina vetorial a COVID-19 (ChAdOx1-S [recombinante]) autorizadaem adultos,
inclusive com condico cas estaveis. No total, 2 975 participantes (idade >30 anos) foram
aleatorizados (2:1) p ber um esquema de imunizacéo de 2 doses da VLAZ2001 (n=1 978) ou da

vacina contra a 9 (ChAdOx1-S [recombinante]) (n=997) administradas com um intervalo de
28 dias. Além di 42 participantes com idades compreendidas entre os 18-29 anos foram
inscritos num de tratamento ndo aleatorio para receberem a VLA2001 sem ocultacao.

A popu imunogenicidade (IMM) incluiu todos os participantes aleatorizados e vacinados, que

estavam Segonegativos para 0 SARS-CoV-2 e tinham, pelo menos, uma medicao de titulos de
anticorpos pos-vacinagédo avaliavel.

Foram analisadas amostras de 990 participantes que estavam seronegativos no inicio do estudo. A
idade mediana da populacdo IMM foi de aproximadamente 36 anos e ambos 0s grupos incluiram mais
participantes masculinos do que femininos (55,3% contra 44,3% no grupo da VLA, 58,8% contra
41,2% no grupo da ChAdOx1-S [recombinante]). Em ambos 0s grupos de tratamento, a maioria dos
individuos era caucasiana (95,1% no grupo da VLA, 93,6% no grupo da ChAdOx1-S [recombinante]).

A populagdo segundo o protocolo (PP) era constituida por todos os participantes da populagdo IMM
gue ndo tiveram viola¢Ges importantes do protocolo que impactaram a resposta de imunidade —
participantes que satisfizeram os critérios: n=489 da VLA2001 e n=498 da vacina contra a COVID-19
(ChAdOx1-S [recombinante]).



Com base nos anticorpos neutralizantes especificos de SARS-CoV-2 a duas semanas apos a segunda
dose (Dia 43), os objetivos coprimarios vieram demonstrar i) superioridade da VLA2001 em relagdo
ao medicamento comparador quanto a titulos medios geométricos (TMG) na populacdo IMM e ii) ndo
inferioridade quanto a taxas de seroconversao (definidas como uma quadriplicacdo em relacéo ao
inicio do estudo) em adultos com idade igual ou superior a 30 anos (populacéo PP).

A Tabela 1 apresenta 0 TMG de anticorpos neutralizantes ao Dia 43 na populacdo IMM. Todos 0s

participantes incluidos nesta anélise tinham valores iniciais de ND50 abaixo do limite de detec&o.

Tabela 1: Anticorpos neutralizantes do SARS-CoV-2 (ND50) no Dia 1 e Dia 43; a@se
coprimaria (populagéo IMM)

Grupo de VLA2001 Vacina contra a /@ Geral
tratamento (n=492) COVID-19 ¢ (n=990)
(ChAdOXx1- \
[recombin
(n=
n 492 4% 985
TMG 803,5 680,6
(IC de 95%) (748,48; 862,59) (548 69 611,66) (649,40; 713,22)
Dia 43 Taxa de TMG 1,39
(IC de 95%) (1,25; 1,56)
Mediana 867,0 bef" 553,0 659,0
Min., Max. 31,12 800 66, 12 800 31, 12 800
Valor-p ! Q‘ <0,0001

TMG: Titulo médio geométrico, Taxa de TM MG da VLA2001/TMG da vacina contra a COVID-
19 (ChAdOx1-S [recombinante]), IC: Intervalog confianca

1 Valor-p e IC calculados utilizando um teste tde duas amostras aplicado aos dados transformados
log10

A Tabela 2 apresenta as taxas de s@gwersao ao Dia 43 na populacéo PP.

Tabela 2: Proporgao de pagti
neutralizantes no Dia 43

ntes com seroconversao em termos de anticorpos
ulacéo PP)

Grupo de tratame @ VLA2001 Vacina Geral
. ’& (n=492) contraa (n=990)
\ COVID-19
(ChAdOXx1-
Q s
[recombinan
te])
(n=498)
NUmero de pacientes com amostras 456 449 905
elegiveis na visita
Participantes com seroconversdo no Dia 43
n (%) 444 (97,4) 444 (98,9) 888 (98,1)
IC de 95%!* (0,954; 0,986) (0,974; (0,970; 0,989)
0,996)
Valor-p? 0,0911
IC de 95% para diferenca? (-0,033; 0,002)

IC: Intervalo de confianga
Lntervalo de confianca exato de 95% para propor¢éo segundo o método de Clopper-Pearson.
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2 0 valor-p ou o IC bilateral serve para a diferenca em propor¢des — VLA2001 e Vacina contra a
COVID-19 (ChAdOx1-S [recombinante]) — dos participantes com seroconversdo em cada visita.

Quanto ao parametro de avaliacdo secundario de multiplicagdes dos valores de TMG no Dia 43 em
comparagdo com o inicio do estudo, estes foram de 25,9 (IC de 95%: 24,14; 27,83) no grupo da
VLA2001 e 18,6 (IC de 95%: 17,54; 19,73) no grupo da vacina contra a COVID-19 (ChAdOx1-S
[recombinante]) (p<0,0001) (populagéo IMM, resultados semelhantes na populacéo PP).

Semelhante aos anticorpos neutralizantes, foi observado um TMG mais elevado de anticorpos de
ligacdo a proteina S (1gG ELISA) no Dia 43 no grupo da VLA2001 (TMG 2 361,7 [IC de 95%: 2
171,08; 2 569,11]) no grupo da vacina contra a COVID-19 (ChAdOx1-S [recombinante}) (TMG 2
126,4 [IC de 95%: 1 992,42; 2 269,45]) (populacdo IMM, resultados semelhantes
No Dia 43, a seroconversdo em termos de anticorpos IgG de ligagéo a proteina S f
95%: 0,963; 0,990) da VLA2001 e 98,8% (IC de 95%: 0,974; 0,996) para a vaci
(ChAdOx1-S [recombinante]) (populagdo IMM, resultados semelhantes na popu
numeros de participantes com um aumento >2 vezes, >10 vezes e >20 veze ftulo de anticorpos de
ligacdo a proteina S no Dia 43 foram semelhantes para ambos 0s grupos Q amento com quase
100% para o aumento >2 vezes e 90% ou mais para 0 aumento >10 %6 »2() vezes.

A resposta de imunidade celular foi demonstrada pela VLA2001 i indo respostas amplas de
células T com interferdo-gama especifico do antigénio produzinde,células T reativas (definidas como
unidades de formacéo de pontos normalizadas > 6 num teste mpot de células T de interferdo-gama)
contra a proteina S de sequéncia completa em 74,3%, contra a eina do nucleocapsideo em 45,9% e
contra a proteina de membrana em 20,3% dos participantg§;¢onforme avaliado no subconjunto PBMC
da populacdo IMM no Dia 43 (resultados semelhantqa’@lagéo PP).

As respostas de anticorpos medidas apds uma Uni@na@éo de VLA2001 foram inferiores quando
comparadas com duas vacinagdes de VLA20Q1. Tal Tndica gue a segunda vacina¢do com a VLA2001
€ necessaria para induzir niveis robustos de.arwwnos nos participantes negativos no inicio do estudo.
No momento de um acompanhamento médio a0$ 151 dias, ocorreram 87 (8,4%) casos sintomaticos de

COVID-19 (parametro de avaliacdo exc')rio) em participantes com 18 — 29 anos e 139 (7%) em
participantes >30 anos que recebera es de VLA2001. Ocorreram 60 (6%) casos em

participantes que receberam 2 dos acina contra a COVID-19 (ChAdOx1-S [recombinante]).
Todos os casos sintomaticos de D-19 foram avaliados como leves ou moderados pelo
observador e nenhum dos casos OVID-19 foi considerado grave.

Dose de reforgo

A segurancae a imur@dade de uma Unica dose de reforco de VLA2001 foram avaliadas na parte

de reforco do es d 2001-301 em participantes com idades >18 anos. 958 participantes no total
— n=712 tinha ido VLA2001 e n=246 tinham recebido vacina contra a COVID-19 (ChAdOx1-
S [recombina mo primeiro esquema — receberam uma dose de refor¢co com VLA2001

aproxim@ 8 meses ap0ds terem concluido a primeira série de 2 doses.

As tabelas'8.e 4 resumem as Multiplicagcbes médias geométricas (MMG) de anticorpos neutralizantes
especificos de SARS-CoV-2 a 14 dias ap6s vacinagdo de reforco em comparacdo com a fase pré-
reforco (Tabela 3) ou em comparacdo com o Dia 43 do estudo, ou seja, =2 semanas ap0s a segunda
dose da primeira série (Tabela 4). Os titulos de anticorpos neutralizantes aumentaram tanto nos
participantes que receberam dose primaria de VLA2001 como nos que receberam dose primaria de
vacina contra a COVID-19 (ChAdOx1-S [recombinante]) entre a fase preé-reforgo e 2 semanas pos-
reforco, e os titulos eram mais elevados 2 semanas ap0ds a dose de reforco comparando com 2 semanas
apos a segunda dose da primeira série (ou seja, Dia 43).

Tabela 3: MMG de anticorpos neutralizantes especificos de SARS-CoV-2 a 2 semanas pos-
reforgo em comparacgéo com a fase pré-reforgo (populacéo de imunogenicidade de reforco)



Grupo de dose Dose primaria de Dose primaria de Total

primaria VLA2001 vacina contra a N=958
N=712 COVID-19
(ChAdOx1-S
[recombinante])
N=246
n 152 83 235
MMG (IC de 95%) 27,7 (20,0, 38,5) 3,0(2,2,4,0) 12,6 (9,6, 16,5)
Mediana 45,2 2,8 11,3
Min., Max. 0,4, 1448,2 0,1,181,0 0,1, 14482
Tabela 4: MMG de anticorpos neutralizantes especificos de SARS-CoV-2 a 2 S pOs-
refor¢co em comparacédo com o Dia 43 (populagdo de imunogenicidade de re
Grupo de dose Dose primaria de Dose primaria de % Total
primaria VLA2001 vacinacontraa , lw/ N=958
N=712 COVID-19 ™\,
(ChAdOXx1- (
[recombin b
N=24
n 150 8 233
MMG (IC de 95%) 3,6(28,4,7) 1,6 % ,2) 2,7(2,2,33
Mediana 4,0 , 2,8
Min., Max. 0,1, 362,0 (9,1,64,0 0,1, 262,0

IC=intervalo de confianga; MMG=multiplicagdo médmﬁétrica; Méax.=méximo; Min.=minimo;

N=nUmero de participantes vacinados com dose d

elegiveis

)

avaliacdo exploratério) ndo foi muito difere

casos sintométicos de COVID-19 fo
nenhum dos casos de COVID-19 f@i

vacina contra a COVID-19 (ChAde%—

Populacao pediatrica

\VE.

<

<

: Nn=nUmero de participantes com resultados

sintométicos de COVID-19 (parametro de

Apos a vacinagéo de reforgo, a ocorréncia de
re participantes que receberam a dose primaria num
esquema de vacinagdo primaria de 2 doses de VEA2001 (8,7%; IC de 95%: 6,7, 11,0) bem como de

combinante]) (14,2%; IC de 95%: 10,1, 19,2). Todos 0s
nsiderados ligeiros ou moderados pelo investigador e

A Agéncia Europeia de @entos dispensou a obrigacdo de apresentacdo dos resultados dos
estudos com a vacina ¢ a COVID-19 (inativada, adjuvada) Valneva em um ou mais subgrupos da

populacéo pediétrlca@ vencdo da COVID-19 (ver seccdo 4.2 para informacao sobre utilizacdo
pediatrica).
5.2  Propri farmacocinéticas

Nao ap@

5.3 Dados de seguranca pre-clinica

Os dados ndo clinicos ndo revelam riscos especiais para o ser humano, segundo estudos convencionais
de toxicidade de dose repetida e toxicidade reprodutiva e para o desenvolvimento.

Toxicidade de dose repetida

A administracdo por via intramuscular da vacina em trés ocasides com intervalos de 2 semanas (Dias
1, 15 e 29) foi bem tolerada em ratos. O estudo mostrou resultados microscépicos que ainda eram
evidentes apds um periodo sem tratamento de 3 semanas, mas com incidéncias reduzidas nos locais de
administracdo e no baco em comparagdo com antes do periodo sem tratamento, indicando uma
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recuperacao parcial. As observagdes seriam consideradas respostas fisioldgicas e imunolégicas a
vacina.

Genotoxicidade/carcinogenicidade

Né&o foram realizados estudos de genotoxicidade nem de carcinogenicidade. Nao se espera que 0s
componentes da vacina tenham potencial genotoxico.

Toxicidade reprodutiva

Um ensaio de toxicidade reprodutiva estudando a VLA2001 em ratos Han Wistar fémgas demonstrou
gue a VLA2001 ndo afetou os parametros reprodutivos, o parto e o desenvolvime Néo
existem dados disponiveis relativamente a transferéncia transplacentéria da vacina crecéo no

leite. @
* W

6.1 Lista de excipientes @

Cloreto de sodio 0

6. INFORMACOES FARMACEUTICAS

Fosfato dissdico anidro (E339) @
Fosfato monopotassico anidro (E340)

Cloreto de potassio (E508) O
Agua para preparacdes injetaveis 8

Albumina humana recombinante (rHA) produzida @wedura (Saccharomyces cerevisiae)

Para o adjuvante, ver seccdo 2. R ‘/b

6.2 Incompatibilidades \

Este medicamento ndo pode ser dilu gwisturado com outros medicamentos.

6.3 Prazo de validade @Q

Frasco para injetaveis multi or abrir

21 meses se conservadqbp rigorifico (2 °C a8 °C)

Apobs a primeiraabgg@

e Ate6h bconservado abaixo de 25 °C
e Ou '@oras se conservado a 2 °C — 8 °C com um periodo maximo de 2,5 horas a
tura ambiente (15 °C — 25 °C)

N&o congelar.

A estabilidade quimica e fisica durante a utilizac&o da vacina foi demonstrada durante 6 horas em
frasco para injetaveis quando conservado a uma temperatura inferior a 25 °C ou até 48 horas se
conservado a 2 °C — 8 °C com um periodo maximo de 2,5 horas a temperatura ambiente (15 °C — 25
°C). Apds este tempo, o frasco para injetaveis deve ser eliminado.

A vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada) Valneva ndo contém quaisquer conservantes. A

técnica assética deve ser utilizada para retirar doses do frasco para injetaveis multidose. De um ponto
de vista microbioldgico, ap6s a primeira abertura (primeira perfuracao da agulha) a vacina deve ser
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utilizada imediatamente. Se ndo for utilizada imediatamente, 0s tempos e condi¢des de conservacéo
séo da responsabilidade do utilizador.

6.4  Precaucdes especiais de conservacéo

Frasco multidose por abrir

Conservar num frigorifico (entre 2 °C e 8 °C).
N&o congelar.
Manter o frasco para injetaveis na embalagem exterior para proteger da luz.

total de 6 horas a 25 °C. Néao é uma condicdo de conservagdo ou transporte recom a, mas pode
orientar as decisdes de utilizacdo em caso de diferencas de temperatura temporéfb ante a
conservagdo a2 °C — 8 °C.

A vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada) Valneva por abrir mantém-se %@urante um
r

Para obter as condigdes de conservagao apos a primeira abertura da vacin@ seccdo 6.3.

6.5 Natureza e contetdo do recipiente O
5 mL de suspensao injetavel num frasco para injetaveis multido ro tipo 1) com uma rolha
(bromobutilo revestido com flurotec) e uma tampa de pléstlco@bertura facil com vedante de

aluminio.

Cada frasco para injetaveis contém 10 doses de 0,5

Tamanho da embalagem: 10 frascos para injetéveis@kidose.
6.6  Precauces especiais de eliminagao, e seamento

A vacina deve ser preparada e admmlstr da por im proflssmnal de saude qualificado utilizando
técnicas asséticas para garantir a esterll de cada dose.

Conservagao e manuseamento Q

o A vacina é fornecida p utilizar.

o O frasco para injetay, Itidose por abrir deve ser conservado a uma temperatura entre 2 °C e
8 °C, manter o frascOyara injetaveis na embalagem exterior para proteger da luz.

o A vacina pode s servada entre 2 °C e 25 °C quando estiver a ser utilizada.

o Apos a primeira perfuragdo, utilize a vacina no prazo de 6 horas se conservada abaixo de 25 °C
ou até 48 conservada a 2 °C — 8 °C com um periodo maximo de 2,5 horas a temperatura
ambiente 25

— 25 °C). Registe a data e hora da primeira perfuracao no rétulo do frasco para

a vacina se ndo for utilizada nos prazos mencionados acima ap6s a primeira

Preparacdo

o Inverta o frasco para injetaveis varias vezes antes da utilizacdo para formar uma suspensédo
uniforme. Nao agite.

o Antes da administracdo, a vacina deve ser inspecionada visualmente para a detecéo de particulas
estranhas e descoloracdo. Elimine se houver descoloracdo ou apresentar particulas estranhas.

o A vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada) Valneva ndo pode ser misturada com outros
medicamentes nem diluida na mesma seringa.

Administracdo
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Utilizando técnicas asseticas, limpe a rolha do frasco para injetaveis com uma compressa

antissética de

utilizagdo Unica.
Utilize uma agulha e seringa de administracdo esterilizada separada para cada individuo.
Utilize uma combinacdo de agulha e/ou seringa de baixo volume morto, para a qual o volume
morto combinado é <30 microlitros para todas as doses, com vista a extrair 10 doses. O
dispositivo deve ser compativel para injecdo por via intramuscular, com uma agulha de
calibre 21 ou mais estreita.

Se forem utilizadas seringas e agulhas padréo, para as quais o volume morto combinado seja
superior a 30 microlitros, pode ndo haver volume suficiente para extrair a décimradose de um
Unico frasco para injetaveis.

Retire 0,5 mL da vacina. b

O local de injecéo preferido é o musculo da parte superior do braco.
A vacina ndo podeser administrada por via intravascular, subcutérle
Se a quantidade de vacina restante no frasco para injetaveis ndo c
completa de 0,5 mL, elimine o frasco para injetaveis e qualquer
N&o junte o excesso de vacina de frascos para injetaveis difer.

ir fornecer uma dose
esso de volume.

Eliminac&o 0

Qualquer medicamento ndo utilizado ou residuos devem ser e@ados de acordo com as exigéncias

locais.

, O

7. TITULAR DA AUTORIZAC;AO DE INT C;AO NO MERCADO
Valneva Austria GmbH )
Campus Vienna Biocenter 3 . ,b

1030 Vienna \
Austria

8. NUMERO(S) DA AUTO AO DE INTRODUCAO NO MERCADO
UE/1/21/1624/001
9.

DATA DA PRIMIEIRA AUTORIZACAO/RENOVACAO DA AUTORIZAGAO DE
INTRODUCAO NO MERCADO

Data da primeirrizagao: 24 de junho de 2022

10. D@DA REVISAO DO TEXTO

Esta disponivel informacdo pormenorizada sobre este medicamento no sitio da internet da Agéncia
Europeia de Medicamentos http://www.ema.europa.eu.
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ANEXO 11 ,b

FABRICANTE(S) DA(S) SUBS#A (S) ATIVA(S) DE
ORIGEM BIOLOGICAE FAB NTE(S)
RESPONSAVEL (VEIS) PELQLBERTAQAO DO LOTE

CONDICOES OU REST‘%)ES RELATIVAS AO
FORNECIMENTO E W1 ZACAO

OUTRAS CONDI E REQUISITOS DA
AUTORIZAQA% NTRODUCAO NO MERCADO

CONolgc"é@?RESTngéEs RELATIVAS A

UTILIZA EGURA E EFICAZ DO MEDICAMENTO
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A.  FABRICANTE(S) DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S) DE ORIGEM BIOLOGICA
EFABRICANTE(S) RESPONSAVEL(VEIS) PELA LIBERTAGAO DO LOTE

Nome e endereco do(s) fabricante(s) da(s) substancia(s) ativa(s) de origem bioldgica

Valneva Scotland Limited
Oakbank Park Road
Livingston EH53 OTG
Escocia, Reino Unido

N O
IDT Biologika GmbH b
Am Pharmapark @
06861 Dessau-Rosslau

Alemanha . W

~

Nome e endereco do(s) fabricante(s) responsavel(veis) pela libertacio S@e

Valneva Sweden AB &
Gunnar Asplunds Allé 16 0

171 69 Solna
Suécia

Ou e O
Valneva Austria GmbH Q

Campus Vienna Biocenter 3 ‘

1030 Vienna . /b
Austria '\

O folheto informativo que acompanha icamento deve mencionar o nome e endereco do
fabricante responsavel pela libertacad%do Jote em causa.

Q

B. CONDICOESOUR OES RELATIVAS AO FORNECIMENTO E UTILIZACAO
Medicamento sujeito a recgita médica.
o Liberta(;éooof' 1aldo lote

Nos termos do a@, 14.° da Diretiva 2001/83/CE, a libertag&o oficial do lote sera feita por um
um laboratério designado para esse efeito.

laboratério es@
C. oﬁs CONDI(;OES E REQUISITOS DA AUTORIZA(;AO DE INTRODUC;AO NO
MERCADO

o Relatérios periddicos de seguranca (RPS)

Os requisitos para a apresentacdo de RPS para este medicamento estdo estabelecidos na lista
Europeia de datas de referéncia (lista EURD), tal como previsto nos termos do n.° 7 do artigo
107.°-C da Diretiva 2001/83/CE e quaisquer atualizagdes subsequentes publicadas no portal
europeu de medicamentos.

O Titular da Autorizagdo de Introdugdo no Mercado (AIM) devera apresentar o primeiro RPS para
este medicamento no prazo de 6 meses ap0s a concessao da autorizagao.
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D. CONDICOES OU RESTRICOES RELATIVAS A UTILIZACAO SEGURA E EFICAZ
DO MEDICAMENTO

o Plano de gestdo do risco (PGR)

O Titular da AIM deve efetuar as atividades e as intervencdes de farmacovigilancia requeridas e
detalhadas no PGR apresentado no Médulo 1.8.2. da autoriza¢do de introducdo no mercado, e
quaisquer atualizagdes subsequentes do PGR que sejam acordadas.

Deve ser apresentado um PGR atualizado: O
¢ A pedido da Agéncia Europeia de Medicamentos
e Sempre que o sistema de gestao do risco for modificado, especialmente mb,resultado da
rececdo de nova informagéo que possa levar a alteragGes significativas fil beneficio-risco
ou como resultado de ter sido atingido um objetivo importante (farm@dilancia ou
minimizacao do risco).
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

CAIXA DE CARTAO

1. NOME DO MEDICAMENTO

Vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada) Valneva suspensdo injetavel
Vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada, adsorvida)

O
N4

2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S) b

Uma dose (0,5 mL) contém 33 unidades de antigénio (UAg) de SARS-Coy/ Ivado, adsorvida em
hidréxido de aluminio (0,5 mg Al3+), adjuvada com CpG 1018 (1 mg). \

O

Cada frasco para injetaveis contém 10 doses de 0,5 mL 1@

3. LISTADOS EXCIPIENTES &7

Excipientes: Cloreto de sédio, fosfato dissodico anidro, fosfat opotassico anidro, cloreto de
potassio, agua para preparagdes injetaveis e albumina humana mbinante.

O

e
| 4. FORMA FARMACEUTICAE CONTEU%@

Suspensao injetavel ‘
0\2 "

10 frascos para injetaveis multidose

5.  MODO E VIA(S) DE ADM H\I@AQAO
Via intramuscular. Q

Consultar o folheto informativo, de utilizar.

Para obter mais informacGes a leitura do codigo com um dispositivo movel ou visite

6. A%TENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

‘ 7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Inverta o frasco para injetaveis varias vezes antes da utilizacdo para formar uma suspensédo uniforme.
Né&o agite.
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8. PRAZO DE VALIDADE

VAL

9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar no frigorifico.

N&o congelar.

Manter o frasco para injetaveis na embalagem exterior para proteger da luz.

Apos a primeira perfuracdo, utilize a vacina no prazo de 6 horas se conservada abaix 5°Couaté
48 horas se conservada a 2 °C — 8 °C com um periodo maximo de 2,5 horas a temp ambiente

(15 °C - 25 °C).
A0

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEYCXMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE'MEDICAMENTO, SE

APLICAVEL &

a

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORWO DE INTRODUQAO NO
MERCADO

Valneva Austria GmbH e O

Campus Vienna Biocenter 3 ’b

1030 Vienna Q

Austria

\

R,

12.  NUMERO(S) DA AUTORIZAGAO DB INTRODUGAO NO MERCADO

UE/1/21/1624/001 &

N

13. NUMERO DO LOTE, \{J/J
~

Lote

(o

| 14. CLASSIFCACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

) ]

|15, INS OES DE UTILIZACAO

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Foi aceite a justificacdo para ndo incluir a informacdo em Braille.

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Cddigo de barras 2D com identificador tnico incluido.

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA
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INFORMAGOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

FRASCO MULTIDOSE

1. NOME DO MEDICAMENTO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada) Valneva injetavel
Vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada, adsorvida)

2. MODO DE ADMINISTRACAO b

(Y
IM .<\/

3. PRAZO DE VALIDADE

4. NUMERO DO LOTE

<
VAL ,00
O

rN

( N4
Lote @
nS

5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME @NlDADE

10 doses de 0,5 mL O\
X

6. OUTROS QS

-
Data: @

e\‘z’&
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Folheto informativo: Informagdes para o utilizador

Vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada) Valneva
Suspensdo injetavel
Vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada, adsorvida)

vEste medicamento esta sujeito a monitorizacao adicional. Isto ira permitir a rapida identificacdo de
nova informacg&o de seguranga. Podera ajudar, notificando quaisquer efeitos indesejaveis que tenha.
Para saber como notificar efeitos indesejaveis, ver parte final da sec¢éo 4.

Leia com atencdo todo este folheto antes da administragdo da vacina, pois co@
informacé&o importante para si.

- Conserve este folheto. Pode ter necessidade de o ler novamente.

- Caso ainda tenha duvidas, fale com o seu médico, farmacéutico ou enfer@.
- Se tiver quaisquer efeitos indesejaveis, incluindo possiveis efeitos indgsgjav€is ndo indicados
neste folheto, fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro.’( sgecdo 4.

O que contém este folheto: O

1. O que é avacina contraa COVID-19 (inativada, adjuvada) V & e para que é utilizada
2. O que precisa de saber antes de receber a vacina contra a -19 (inativada, adjuvada)
Valneva

3. Como a vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada) Valneva é administrada

4. Efeitos indesejaveis possiveis

5. Como conservar a vacina contra a COVID-19 (ﬁ% , adjuvada) Valneva

6. Contelddo da embalagem e outras informagﬁesQ

A
1. O que é a vacina contra a COVID-19®ivada, adjuvada) Valneva e para que é utilizada

A vacina contra a COVID-19 (inativada :Jha) Valneva é uma vacina utilizada para prevenir a
COVID-19 causada pelo SARS-CoV-2.

A vacina contra a COVID-19 (ina@&a, adjuvada) Valneva é administrada a adultos dos 18 aos

50 anos de idade. @

A vacina faz com que o sistefna imunitario (as defesas naturais do corpo) produza anticorpos e células
sanguineas que atuam contra o Virus, dando assim protecdo contra a COVID-19.

Nenhum dos compongnt desta vacina pode causar a COVID-19.

2. O que %/Q de saber antes de receber a vacina contra a COVID-19 (inativada,
a

adjuvadag

A vacina Gentra a COVID-19 (inativada, adjuvada) Valneva ndo pode ser administrada

- se tem alergia a substancia ativa, a componentes derivados de leveduras ou fermentos ou a
qualquer outro componente desta vacina (indicados na sec¢éo 6).

Adverténcias e precaucdes

Fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro antes de receber a vacina contra a COVID-19

(inativada, adjuvada) Valneva se:

- alguma vez teve uma reacdo alérgica grave ou potencialmente fatal depois de qualquer vacina
injetavel ou depois de Ihe ter sido administrada a vacina contra a COVID-19 (inativada,
adjuvada) Valneva no passado

- alguma vez desmaiou depois de qualquer injecdo ou se tem ansiedade relacionada com injecdes
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- tem uma doenga grave ou infecdo com febre alta. Pode receber a sua vacina se tiver uma febre
ligeira ou uma infecdo das vias respiratdrias superiores, como uma constipacao

- tem um problema hemorrégico, faz nédoas negras facilmente ou toma um medicamento para
prevenir coagulos no sangue

- 0 seu sistema imunitario ndo funciona adequadamente (imunodeficiéncia) ou se esta a tomar
medicacdo que debilita o sistema imunitéario (como corticosteroides de alta dosagem,
imunossupressores ou medicamentos contra o cancro).

Tal como em qualquer vacina, o esquema de vacinacdo de 2 doses da vacina contra a COVID-19
(inativada, adjuvada) Valneva pode ndo proteger totalmente todas as pessoas que a recebam e ndo se
sabe quanto tempo dura a protecéo. O

Criangas e adolescentes

N&o se recomenda a administragdo da vacina contra a COVID-19 (inativada, a% Valneva a
criancas e adolescentes com menos de 18 anos. Atualmente ndo existe informaca@suficiente
disponivel sobre a administracdo da vacina contra a COVID-19 (inativaday %da) Valneva a
criangas e adolescentes com menos de 18 anos.

Outros medicamentos e a vacina contra a COVID-19 (inativadgg@ada) Valneva
Informe o seu médico ou farmacéutico se estiver a tomar, tiver to centemente ou se vier a
tomar outros medicamentes ou outras vacinas.

Gravidez e amamentagéo @
Se esta gravida ou a amamentar, se pensa estar gravida m@neia engravidar, consulte o seu médico
ou farmacéutico antes de receber esta vacina.

Condugcéo de veiculos e utilizacdo de maquinas Q

Alguns dos efeitos indesejaveis da vacina cor‘tra a COVID-19 (inativada, adjuvada) Valneva
mencionados na sec¢do 4 podem afetar tem o@mente a sua capacidade de conduzir e utilizar
méaquinas. Ndo conduza nem utilize maquin e sentir indisposto apds a vacinacdo. Aguarde até
nado apresentar quaisquer efeitos da vacina a%ﬁe conduzir ou utilizar maguinas.

A vacina contra a COVID-19 (inaﬁggadjuvada) Valneva contém potassio e sodio

Esta vacina contém potassio numa dade inferior a 1 mmol (39 mg) por dose de 0,5 mL, ou seja,
€ praticamente «isenta de potassj @

Esta vacina contém menos de 1 | de sddio (23 mg) por dose de 0,5 mL, ou seja, é praticamente

«isenta de sodio». @

3. Comoa vacin@%a a COVID-19 (inativada, adjuvada) Valneva é administrada
*

A vacina contra ID-19 (inativada, adjuvada) Valneva é administrada como uma injecéo de

0,5 mL num m da parte superior do brago.

Ir& receber\?gjecdes da mesma vacina, administradas com 28 dias de intervalo para completar o
esquema‘dle vacinacéo.

Ap0s cada injecdo da vacina, o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro vigid-lo-a durante cerca de
15 minutos para monitorizar os sinais de uma reagéo alérgica.

Caso ainda tenha davidas sobre a utilizacdo desta vacina, fale com o seu médico, farmacéutico ou
enfermeiro.

Se falhar a marcacéo para a sua 2.2 dose da vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada)

Valneva

- Se falhar a marcacdo, agende outra consulta logo que possivel com o seu médico, farmacéutico ou
enfermeiro.
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- Se falhar uma injecdo agendada, ndo estara totalmente protegido contra a COVID-19.

Dose de reforco

Pode ser dada uma dose de reforco (terceira dose) de 0,5 mL a individuos que tenham concluido o
primeiro esquema de vacinacdo com a vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada) Valneva ou
uma vacina contra a COVID-19 baseada em vetores adenovirais. A dose de reforco deve ser
administrada, no minimo, 8 meses apés a conclusdo do primeiro esquema de vacinagéo.

4. Efeitos indesejaveis possiveis

Como todos os medicamentos, este medicamento pode causar efeitos indesejaveis, estes ndo se
manifestem em todas as pessoas.

Os seguintes efeitos indesejaveis podem ocorrer em associagdo a vacina cont %VID 19
(inativada, adjuvada) Valneva:

Consulte imediatamente um médico se sentir algum dos seguintes sin smtomas de uma reagdo
alérgica

o sentir tonturas ou vertigens &
. alteracdes no batimento cardiaco 0

o dificuldades em respirar @

o respiracao sibilante

o inchacdo dos labios, rosto ou garganta O

o urticaria ou erupcao na pele () /b

. nauseas ou vomitos

o dor de estbmago Q

)

*
Fale com o seu médico ou enfermeiro se dese ;ver quaisquer outros sintomas. Estes podem incluir

Efeitos indesejaveis muito freque@em afetar mais de 1 em 10 pessoas)
dor de cabeca

nauseas Q
vOmitos @

dores musculares
cansaco
local da injegéo:;ﬁ ilidade, dor

Efeitos indesejéve@uentes (podem afetar até 1 em 10 pessoas)
. dor de gargaqt

. local da,i 0: comichdo, endurecimento, tumefacéo, vermelhidéo
. febr;

m
—h
@D
=
o
72}

sejaveis pouco frequentes (podem afetar até 1 em 100 pessoas)

dor de barriga
transpiragdo excessiva

o ganglios linfaticos aumentados

. tonturas

o alteracdo da sensibilidade na pele (por exemplo, sensacédo de alfinetes e agulhas)
o perturbacdes do paladar

o desmaios

. sensibilidade reduzida

. enxaqueca

o diarreia

[ ]

[ ]
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erupcao na pele

dor na perna ou no brago

dor nas articulacGes

cdibras musculares

aumento da taxa de sedimentacdo de globulos vermelhos

Efeitos indesejaveis raros (podem afetar até 1 em 1 000 pessoas)
. contagem baixa de plaquetas

o sensibilidade a luz

° inflamacéo das veias relacionada com um coagulo sanguineo

Comunicacao de efeitos indesejaveis b

Se tiver quaisquer efeitos indesejaveis, incluindo possiveis efeitos indesejavei @ndicados neste

folheto, fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro. Também po ficar efeitos
indesejaveis diretamente através do sistema nacional de notificagdo mencionaeo no Apéndice V e
incluir o numero de lote, se disponivel. Ao notificar efeitos indesejavej rd a ajudar a fornecer
mais informacdes sobre a seguranca deste medicamento. &

5. Como conservar a vacina contra a COVID-19 (inati% adjuvada) Valneva
Manter este medicamento fora da vista e do alcance das c@as.

O medicamento nao deve ser utilizado ap6s o prazo d dade impresso na embalagem exterior e no
rotulo do frasco para injetaveis, ap6s «VAL». O pr@e validade refere-se ao Ultimo dia desse més.
O seu profissional de satde é responsavel peIQ tempaOte pelas condigdes de armazenamento desta
vacina.

*
As informagdes sobre conservagéo, validade, utifizagdo e manuseamento encontram-se descritas na
seccao destinada aos profissionais de sa@wo final do folheto informativo.

6. Contetdo da embalager@%*as informacdes

Qual a composic¢do da vacifiaepntra a COVID-19 (inativada, adjuvada) Valneva
Uma dose (0,5 mL) cor% unidades de antigénio (UAg) do virus SARS-CoV-2 inativado!??,

! Estirpe Wuhan cabntalynNM |1-is1/2020
2 Produzida em Vero (células de macaco verde africano)
8 Adsorvida e xido de aluminio (0,5 mg Al** no total) e adjuvada por 1 mg de CpG 1018

(citosina-fagsfatb;guanina) no total.
Um fra$ injetaveis multidose contém 10 doses de 0,5 mL.

Os outros componentes sdo: cloreto de sodio, fosfato dissodico anidro (E339), fosfato monopotéssico
anidro (E340), cloreto de potéssio (E508), agua para preparacgdes injetaveis e albumina humana
recombinante (rHA).

A vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada) Valneva contém potassio e sodio (ver sec¢do 2).

Qual o aspeto da vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada) Valneva e contetdo da
embalagem

Suspensao branca a esbranquicada para injecdo (injetavel) num frasco para injetaveis multidose de
vidro fechado com uma rolha de borracha e uma tampa de plastico de abertura facil com vedante de
aluminio.
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Tamanho da embalagem: 10 frascos para injetaveis multidose

Titular da Autorizacéo de Introdugdo no Mercado
Valneva Austria GmbH

Campus Vienna Biocenter 3

1030 Vienna

Austria

Fabricantes
Valneva Sweden AB

Gunnar Asplunds Alle 16 2 O

171 69 Solna

Suécia @
Ou ,<\/

Valneva Austria GmbH {

Campus Vienna Biocenter 3 @
1030 Vienna
Austria 0

Para quaisquer informagdes sobre este medicamento, queira c&tar o Titular da Autorizacéao de
Introdugdo no Mercado através do seguinte endereco de @I: covid19@valneva.com

“

Este folheto foi revisto pela ultima vez em Q

)
Outras fontes de informacéo " fb

Para mais informacdes, efetue a leitura do c% QR com um dispositivo mdvel para obter este
folheto informativo em diferentes idio visite:
www.covid19-vaccine-valneva.com

{9

Esta disponivel inf 0 pormenorizada sobre este medicamento no sitio da internet da Agéncia
Europeia de Me%ntos: http://www.ema.europa.eu.

Este folhe e@ispom’vel em todas as linguas da UE/EEE no sitio da internet da Agéncia Europeia
de Medica 0S.

A informacdo que se segue destina-se apenas aos profissionais de salde:
Rastreabilidade

De modo a melhorar a rastreabilidade dos medicamentos biol6gicos, 0 nome e o nimero de lote do
medicamento administrado devem ser registados de forma clara.

Condicdes de conservagao
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Conservar num frigorifico a temperaturas entre 2 °C e 8 °C.
N&o congelar.
Manter o frasco para injetaveis na embalagem exterior para proteger da luz.

Prazo de validade

Frasco por abrir

21 meses se conservado num frigorifico (2 °C a 8 °C).
A vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada) Valneva por abrir mantém-se estavel durante um
total de 6 horas a 25 °C. Néo é uma condicdo de conservacdo ou transporte recomend

O

Apos a primeira abertura @

6 horas se conservado abaixo de 25 °C ou até 48 horas se conservado a 2 /\/C com um periodo
méaximo de 2,5 horas & temperatura ambiente (15 °C - 25 °C). {

N&o congelar. O

A estabilidade quimica e fisica durante a utilizagdo da vacina foi d trada em frasco para

injetaveis durante 6 horas quando conservado a uma temperaturatigferior a 25 °C ou até 48 horas se
conservado a 2 °C — 8 °C com um periodo méaximo de 2,5 hor@temperatura ambiente (15 °C - 25
°C). Apos este tempo, o frasco para injetaveis tem de ser elim

A vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada) do contém quaisquer conservantes. A
técnica assética deve ser utilizada para retirar doses do frasco para injetaveis multidose. De um ponto
de vista microbioldgico, apos a primeira abertura (@lra perfuracdo da agulha) a vacina deve ser
utilizada imediatamente. Se nao for utilizada imediatamente, os tempos e condigdes de conservagao

séo da responsabilidade do utilizador. .

(

Manuseamento e administracéo O

A vacina deve ser preparada e adr@cada por um profissional de satde qualificado utilizando
técnicas asséticas para garantir @ ilidade da suspenséo.

Administre a vacina contra ID-19 Valneva por via intramuscular com um esquema de 2 doses
(0,5 mL cada). Recomendasse d administracdo da segunda dose 28 dias apds a primeira dose.

Como com todas as cinas injetaveis, o tratamento e supervisdo médica adequados devem estar
sempre disponiv: so de reacdo anafilatica apds a administracdo da vacina.
bn

e A vaci ecida pronta a utilizar.

o a injetaveis multidose por abrir deve ser conservado a uma temperatura entre 2 °C e

%&mnter o frasco para injetaveis na embalagem exterior para proteger da luz.

A vaeina pode ser conservada entre 2 °C e 25 °C quando estiver a ser utilizada.

Apos a primeira perfuracéo, utilize a vacina no prazo de 6 horas se conservada abaixo de 25 °C
ou até 48 horas se conservada a 2 °C — 8 °C com um periodo maximo de 2,5 horas a
temperatura ambiente (15 ° — 25 °C). Registe a data e hora da primeira perfuracao no rétulo do
frasco para injetaveis.

Elimine esta vacina se ndo for utilizada nos prazos indicados acima ap6s a primeira perfuracéo.

Inverta o frasco para injetaveis varias vezes antes da utilizagdo para formar uma suspensao
uniforme. Nao agite.

Antes da administracdo, a vacina deve ser inspecionada visualmente para a detecdo de particulas
estranhas e descoloracdo. Elimine se apresentar descoloragdo ou particulas estranhas.
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e A vacina contra a COVID-19 (inativada, adjuvada) Valneva ndo pode ser misturada com outros
medicamentes nem diluida na mesma seringa.

¢ Utilizando uma técnica assética, limpe a rolha do frasco para injetaveis com um
cotoneteantissético de utilizacdo Unica.

¢ Utilize uma agulha e seringa de administracdo esterilizada separada para cada individuo.

o Utilize uma combinacéo de agulha e/ou seringa de baixo volume morto, para a qual o volume
morto combinado ¢ <30 microlitros para todas as doses, com vista a extrair 10 doses. O
dispositivo deve ser compativel para injecdo por via intramuscular, com uma agulha de
calibre 21 ou mais estreito.

o Se forem utilizadas seringas e agulhas padrdo, para as quais o volume morto combinado seja
superior a 30 microlitros, pode néo haver volume suficiente para extrair 10 d e um (nico
frasco para injetaveis.

Retire 0,5 mL da vacina.

O local de injecéo preferido é o musculo da parte superior do braco.

N&o administre a vacina por via intravascular, subcutanea ou intradgrr;“?

Se a quantidade de vacina restante no frasco para injetaveis nao co&m fornecer uma dose

completa de 0,5 mL, elimine o frasco para injetaveis e qualquer éxgesso de volume.
¢ Nao junte o excesso de vacina de frascos para injetaveis difege{/

Eliminagc&o Q
Qualquer medicamento ndo utilizado ou residuos devem ser elimirtados de acordo com as exigéncias
locais.
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