ANEXA 1

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI



vAcest medicament face obiectul unei monitorizari suplimentare. Acest lucru va permite
identificarea rapida de noi informatii referitoare la siguranta. Profesionistii din domeniul sanatatii sunt
rugati sa raporteze orice reactii adverse suspectate. Vezi pct. 4.8 pentru modul de raportare a reactiilor
adverse.

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

mNEXSPIKE dispersie injectabild in seringd preumpluta

Vaccin cu ARNm impotriva COVID-19

2.  COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

Fiecare seringa preumpluta cu doza unica contine o doza de 0,2 ml.

O doza (0,2 ml) contine 10 micrograme de ARNm al SARS-CoV-2.

mNEXSPIKE este un ARN mesager (ARNm) monocatenar, cu capat 5', produs prin utilizarea unei
transcriptii in vitro, acelulare, de la modelul de ADN corespunzator, care codificd domeniul N-
terminal si domeniul de legare la receptorii celulei-gazda ale proteinei virale de suprafata (spike) (S) a

SARS-CoV-2 (XBB.1.5).

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3.  FORMA FARMACEUTICA

Dispersie injectabila

Dispersie de culoare alba pana la aproape alba (pH: 7,1 — 7.8).
4. DATE CLINICE

4.1 Indicatii terapeutice

mNEXSPIKE este indicat pentru imunizare activa pentru prevenirea bolii COVID-19 cauzate de
SARS-CoV-2 la persoanele cu varsta de 12 ani si peste.

Acest vaccin trebuie utilizat in conformitate cu recomandarile oficiale.
4.2 Doze si mod de administrare

Doze

Doza recomandata este o doza unica de 10 micrograme.

La persoanele vaccinate anterior cu un vaccin impotriva COVID-19, mNEXSPIKE trebuie administrat
la cel putin 3 luni dupa ultima doza de vaccin impotriva COVID-19 (vezi pct. 4.4 si 5.1).

Varstnici
Nu este necesara o ajustare a dozei pentru persoanele cu varsta > 65 ani.

Copii si adolescenti
Siguranta si eficacitatea mNEXSPIKE la copii cu varsta mai mica de 12 ani nu au fost incé stabilite.
Nu sunt disponibile date.



Mod de administrare

Numai pentru injectare intramusculara. Zona recomandata este la nivelul partii superioare a bratului,
in muschiul deltoid.

A nu se administra acest vaccin pe cale intravasculard, subcutanata sau intradermica.

Vaccinul trebuie administrat de un profesionist din domeniul sanatatii instruit, folosind tehnici
aseptice, pentru a asigura sterilitatea dispersiei.

Vaccinul nu trebuie amestecat in aceeasi seringé cu niciun alt vaccin sau medicament.

Pentru instructiuni privind prepararea medicamentului inainte de administrare, vezi pct. 6.6.
Pentru masurile de precautie ce trebuie luate Tnainte de administrarea vaccinului, vezi pct. 4.4.
4.3 Contraindicatii

Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipientii enumerati la pct. 6.1.

4.4 Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Trasabilitate

Pentru a avea sub control trasabilitatea medicamentelor biologice, numele si numarul lotului
medicamentului administrat trebuie inregistrate cu atentie.

Hipersensibilitate si anafilaxie

Trebuie sé fie intotdeauna disponibile tratamentul medical corespunzator si supravegherea medicala
adecvata, pentru abordarea terapeutica a unei eventuale reactii de tip anafilactic aparute ca urmare a
administrarii vaccinului.

Dupa vaccinare se recomandd o monitorizare atenta, timp de cel putin 15 minute. Nu trebuie
administrate doze ulterioare de vaccin persoanelor care au prezentat simptome de anafilaxie dupa o

doza anterioara de vaccin.

Miocardita si pericardita

Dupa vaccinarea cu unele vaccinuri impotriva COVID-19 s-a observat un risc crescut de miocardita si
pericardita. Aceste afectiuni se pot dezvolta la cateva zile dupa vaccinare si, in principal, apar in
decurs de 14 zile. Au fost observate mai frecvent la persoane de sex masculin mai tinere. Profesionistii
din domeniul sénatétii trebuie sa fie atenti la semnele si simptomele de miocardita si pericardita.
Persoanele vaccinate (inclusiv parintii sau persoanele care au grija de acestea) trebuie instruite sa
solicite imediat asistentd medicala dacd apar simptome care indicd miocarditd sau pericardit.

Reactii legate de anxietate

Reactiile legate de anxietate, inclusiv reactii vasovagale (sincopd), hiperventilatie sau reactii legate de
stres pot aparea 1n asociere cu vaccinarea, ca reactie psihogena la injectia cu ac. Este important ca
aceste precautii sa fie respectate, In vederea evitarii unor leziuni cauzate de lesin.

Boala concomitenta

Vaccinarea trebuie amanata in cazul persoanelor cu boala acuta severa insotita de febra sau cu infectie
acutd. Prezenta unei infectii minore si/sau a febrei usoare nu constituie un motiv de amanare a
vaccindrii.



Trombocitopenie si tulburéri de coagulare

Ca si 1n cazul altor injectii intramusculare, vaccinul trebuie administrat cu prudentd persoanelor care
urmeaza tratament anticoagulant sau celor diagnosticate cu trombocitopenie sau orice tulburare de
coagulare (cum este hemofilia), intrucat in urma administrarii intramusculare la aceste persoane pot sa
apara hemoragii sau echimoze.

Persoane imunocompromise

Nu sunt disponibile date privind siguranta si imunogenitatea mNEXSPIKE in cazul persoanelor
imunocompromise. Este posibil ca persoanele carora li se administreaza terapie imunosupresoare sau
pacientii cu imunodeficiente sa aiba un raspuns imunitar redus la acest vaccin.

Limitele eficacitatii vaccinului

Ca 1n cazul tuturor vaccinurilor, este posibil ca vaccinarea cu mNEXSPIKE sa nu asigure protectia
tuturor persoanelor vaccinate.

Durata protectiei

Durata protectiei conferite de vaccin nu este cunoscuta, deoarece este incd in curs de evaluare in cadrul
studiilor clinice in desfasurare.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Nu s-au efectuat studii privind interactiunile.

Administrarea concomitenta a mNEXSPIKE cu alte vaccinuri nu a fost studiata.

4.6  Fertilitatea, sarcina si aliptarea

Sarcina

Datele provenite din utilizarea mNEXSPIKE la femeile gravide sunt inexistente sau limitate (mai
putin de 300 de rezultate obtinute din sarcini). Studiile la animale nu au evidentiat efecte toxice

daunatoare directe sau indirecte asupra functiei de reproducere (vezi pct. 5.3). Ca masura de precautie,
este de preferat sa se evite utilizarea mNEXSPIKE in timpul sarcinii.

Alaptarea

Nu se anticipeaza aparitia de efecte asupra nou-nascutilor/sugarilor alaptati, deoarece, la femeile care
alapteaza, expunerea sistemica la substanta activa din mNEXSPIKE este neglijabild. Dupa vaccinarea
cu elasomeran si variantele acestuia, datele observationale de la femeile care au alaptat nu au
demonstrat un risc de reactii adverse la nou-néscutii/sugarii aldptati.

mNEXSPIKE poate fi utilizat in timpul alaptarii.

Fertilitatea

Nu sunt disponibile date privind efectele mNEXSPIKE asupra fertilitatii la om. Studiile la animale nu
au evidentiat efecte toxice daunatoare directe sau indirecte asupra functiei de reproducere feminine.
Studiile la animale efectuate cu vaccinul sunt insuficiente pentru a evalua efectele toxice functionale

asupra functiei de reproducere masculine (vezi pct. 5.3).

4.7 Efecte asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje



mNEXSPIKE nu are nicio influenta sau are influenta neglijabila asupra capacitatii de a conduce
vehicule sau de a folosi utilaje.

Cu toate acestea, unele dintre reactiile mentionate la pct. 4.8 (de exemplu, oboseald) pot afecta
temporar capacitatea de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje.

4.8 Reactii adverse

Rezumatul profilului de sigurantd

Reactiile adverse raportate cel mai frecvent au fost: durere la nivelul locului de administrare a injectiei
(68,5%), oboseala (50,4%), cefalee (44,2%), mialgie (38,2%), artralgie (29,7%), frisoane (22,7%),
tumefiere/sensibilitate la nivelul axilelor (19,7%) si greata/varsaturi (12,1%).

Urmatoarele reactii adverse au fost mai frecvente la participantii cu varsta sub 18 ani: durere la nivelul
locului de administrare a injectiei (68,8%), cefalee (54,5%), mialgie (39,2%), tumefiere sau

sensibilitate la nivelul axilelor (34,6%), frisoane (31,6%) si greatd/varsaturi (16,1%).

Lista reactiilor adverse sub forma de tabel

Siguranta mNEXSPIKE a fost evaluatd intr-un studiu clinic de faza 3. Studiul 1 (numarul EUDRA CT
2023-000884-30) a inclus 11 417 participanti cu varsta de 12 ani si peste. Durata mediana a urmaririi
pentru evaluarea sigurantei a fost de 8,8 luni.

Profilul de siguranta si frecventa reactiilor adverse prezentate mai jos se bazeaza pe date provenite de
la 5 706 persoane cu varsta > 12 ani. Analiza stratificata in functie de varsta indica o tendintd de
descrestere a reactogenitétii direct proportional cu cresterea varstei.

Reactiile adverse raportate sunt clasificate pe baza urmatoarei conventii privind frecventa: foarte
frecvente (> 1/10), frecvente (> 1/100 si < 1/10), mai putin frecvente (= 1/1 000 si < 1/100), rare

(= 1/10 000 si < 1/1 000), foarte rare (< 1/10 000) si cu frecventd necunoscutd (care nu poate fi
estimata din datele disponibile). In cadrul fiecirei grupe de frecventa, reactiile adverse sunt prezentate
in ordinea descrescatoare a gravitatii (Tabelul 1).

Tabelul 1. Reactii adverse

Clasificarea MedDRA pe aparate, |Frecventa Reactii adverse
sisteme si organe
Tulburari hematologice si limfatice |[Foarte frecvente Limfadenopatie (tumefiere sau
sensibilitate, ipsilateral, la nivelul
axilelor)
Rare Limfadenopatie (de exemplu,
supraclaviculard)
Tulburari ale sistemului nervos [Foarte frecvente Cefalee
Rare Hipoestezie

Tulburiri ale sistemului imunitar  |Mai putin frecvente [Reactii de hipersensibilitate (de
exemplu urticarie, urticarie cronica,
eruptie cutanatd tranzitorie, prurit)

Cu frecventa Reactie anafilactica
necunoscuta
Tulburari gastro-intestinale [Foarte frecvente Greatd/varsaturi
Rare Diaree
Afectiuni cutanate si ale tesutului  [Foarte rare Eruptie cutanata tranzitorie
subcutanat
Tulburiri musculo-scheletice si ale [Foarte frecvente Mialgie
tesutului conjunctiv Artralgie
Foarte frecvente Durere la nivelul locului de injectare
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Clasificarea MedDRA pe aparate, |Frecventa Reactii adverse
sisteme si organe

Tulburiri generale si la nivelul Oboseala
locului de administrare Frisoane
[Frecvente Pirexie

Tumefiere la nivelul locului de
administrare a injectiei

Eritem la nivelul locului de
administrare a injectiei

Rare Prurit 1a nivelul locului de
administrare a injectiei
[Echimoza nivelul locului de
administrare a injectiei

Conpii si adolescenti

Datele privind siguranta pentru administrarea mNEXSPIKE la adolescenti au fost colectate in cadrul
unui studiu clinic de faza 3, randomizat, in regim orb pentru observator, cu control activ, care a
evaluat eficacitatea relativa a vaccinului, siguranta si imunogenitatea mNEXSPIKE la participanti cu
varsta de 12 ani si peste, efectuat in Statele Unite ale Americii, Regatul Unit si Canada. In acest studiu,
8,7% (N-922/11 417) dintre participanti au avut varsta cuprinsa intre 12 si 17 ani, inclusiv.

Incidenta reactiilor adverse sistemice solicitate a fost similara pentru grupul cu mNEXSPIKE, atat
pentru populatia generala ct si in toate subgrupele de varsta. In cadrul Studiului 1, evaluarea
evenimentelor adverse nesolicitate nu a evidentiat nicio preocupare privind siguranta in cazul
populatiei adolescente, si nu s-au observat diferente de interes clinic intre cele doud grupe de vaccinare
sau comparativ cu populatia adulta.

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importantd. Acest lucru
permite monitorizarea continu a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din
domeniul sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata prin intermediul sistemului
national de raportare, astfel cum este mentionat in Anexa V.

4.9 Supradozaj

In caz de supradozaj, se recomandd monitorizarea functiilor vitale si, eventual, administrarea unui
tratament simptomatic.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE

5.1 Proprietiti farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: vaccin, vaccinuri impotriva COVID-19, codul ATC: JO7BNO1

Mecanism de actiune

mNEXSPIKE este un vaccin pe bazd de ARNm cu nucleozide modificate, formulat in nanoparticule
lipidice, care codificd domeniul N-terminal (N-terminal domain, NTD) linkat legat de membrana si
domeniul de legare la receptorii celulei-gazda (receptor-binding domain, RBD) ale glicoproteinei
virale de suprafata S (spike) de la tulpini virale SARS-CoV-2. Vaccinul determind un raspuns imunitar
la domeniile NTD si RBD ale antigenului S pentru a genera anticorpi neutralizanti, ceea ce contribuie
la protectia impotriva bolii COVID-19.


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

Eficacitate si siguranta clinica

Studiul 1

Studiul 1 a fost un studiu clinic de faza 3, randomizat, in regim orb pentru observator, controlat activ,
care a evaluat eficacitatea relativa, siguranta si imunogenitatea mNEXSPIKE la participanti cu varsta
de 12 ani si peste din Statele Unite, Regatul Unit si Canada. Randomizarea a fost stratificata in functie
de varsta: intre 12 si 17 ani, intre 18 si 64 ani, si cu varsta de 65 de ani si peste. A fost permisa
includerea 1n studiu a participantilor cu afectiuni medicale preexistente stabile, definite drept boli care
nu necesitd modificarea semnificativa a terapiei sau spitalizare din cauza agravarii afectiunii in
ultimele 2 luni dinaintea inrolérii in studiu, precum si a participantilor cu infectie stabild cu virusul
imunodeficientei umane (HIV). In total, 11 454 participanti au fost randomizati in raport de 1:1 pentru
a li se administra mNEXSPIKE (10 micrograme de ARNm al SARS-CoV-2; n=5 728) sau
elasomeran/davesomeran, vaccinul comparator (50 micrograme de ARNm; n=5 726). In grupul cu
administrare de mNEXSPIKE, tuturor participantilor, cu o singura exceptie, li se administrase anterior
cel putin o doza de vaccin impotriva COVID-19 1nainte de studiu, cu un interval median de 9,8 luni de
la ultima doza. Participantii au fost urmariti timp de un an pentru evaluarea eficacitatii si a sigurantei.

In Studiul 1, varsta mediana a populatiei pentru evaluarea sigurantei a fost de 56 ani (interval 12 —

96 ani); 8,7% dintre participanti au avut varsta cuprinsa intre 12 si 17 ani, 62,6% au avut varsta
cuprinsa intre 18 si 64 ani, 28,7% au avut varsta de 65 ani si peste, iar 5,2% au avut peste 75 ani.
Global, 45,7% din participanti au fost barbati, 54,3% au fost femei, 13,2% au fost de origine hispanica
sau latino-americana, 82,2% au fost de origine caucaziana, 11,2% au fost negri sau de origine afro-
americana, 3,6% au fost de origine asiatica, iar 2,4% s-au declarat ca ,,altceva”. Caracteristicile
demografice ale participantilor cérora li s-a administrat mNEXSPIKE au fost similare cu cele ale
participantilor carora li s-a administrat elasomeran/davesomeran.

Caracteristicile demografice ale populatiei pentru analiza primara privind eficacitatea (denumita ,,setul
per protocol privind eficacitatea”) au fost similare cu cele ale populatiei pentru analiza sigurantei;
aceasta populatie a inclus 11 366 participanti, cdrora li s-a administrat fie mNEXSPIKE (ARNm al
SARS-CoV-2) (n=5 679), fie elasomeran/davesomeran (n=5 687). Nu au existat diferente remarcabile
intre caracteristicile demografice ale participantilor carora li s-a administrat mNEXSPIKE si cele ale
participantilor carora li s-a administrat elasomeran/davesomeran.

Populatia pentru analiza eficacitatii vaccinale relative a inclus participanti cu varsta de 12 ani si peste
care au fost inrolati incepand cu data de 28 martie 2023 si au fost urmariti in privinta dezvoltarii
simptomelor de COVID-19 pana in data de 31 ianuarie 2024. Durata mediana a urmaririi a fost de

8 luni.

Obiectivul primar privind eficacitatea in acest studiu a fost acela de a demonstra non-inferioritatea
eficacitatii vaccinului Impotriva COVID-19 incepand cu 14 zile dupa vaccinare, comparativ cu cea a
elasomeran/davesomeran. Criteriul statistic pentru demonstrarea non-inferioritétii a impus ca limita
inferioara a IT de 99,4% s fie >-10% pentru eficacitatea relativd a vaccinului. Acest obiectiv primar
prespecificat a fost indeplinit cu succes (vezi Tabelul 2). In aceasti perioada, eficacitatea
elasomeran/davesomeran in ceea ce priveste reducerea vizitelor medicale si a spitalizarilor corelate cu
COVID-19 a fost constatatd in studii observationale.

Tabelul 2. Eficacitatea vaccinala relativa impotriva COVID-19* la participanti cu varsta de
12 ani si peste incepind cu 14 zile dupa administrarea unei doze unice de mnNEXSPIKE sau
elasomeran/davesomeran — setul per protocol privind eficacitatea

mNEXSPIKE? elasomeran/davesomeran®
Rata Rata %
Cazuri de incidentei Cazuri de incidentei | Eficacitatea
Varsta Participanti COVID- | Participanti COVID- relativa a
COVID-19 COVID-19 . .
N) ) 19 ™) i) 19 Vgccmulul
per 100 per 100 (I 99,4%)°
persoane- persoane-
luni luni




Toti
participantii

9,3

5679 560 1,4 5687 617 L5 (-6.6.22.8)

* Prezenta a cel putin unui simptom dintr-o listd de simptome asociate cu COVID-19 si un tampon
nazofaringian cu rezultat pozitiv la SARS-CoV-2 determinat prin reactia de polimerizare in lant cu revers
transcriptaza (RT-PCR). Simptomele enumerate au fost febra (temperatura > 38°C) sau frisoane, tuse, dispnee
sau dificultati la respiratie, oboseala, dureri musculare, dureri in corp, cefalee, disgeuzie sau anosmie nou-
aparuta, durere 1n gat, congestie nazala sau rinoree, greatd, varsaturi sau diaree.
? S-a administrat in doza unica (10 micrograme de ARNm al SARS-CoV-2).
b S-a administrat in dozi unici (50 micrograme de ARNm).
¢ Eficacitatea relativa a vaccinului (ERV) =1 - indicele de risc (nNEXSPIKE comparativ cu
elasomeran/davesomeran). Indicele de risc si I sunt estimate cu ajutorul unui model de risc proportional Cox
stratificat (stratificat In functie de grupa de varsta per randomizare), cu metoda Efron pentru echivalente si
folosind grupul de tratament ca efect fix. If bilateral (99,4%) cu ajustare alfa pentru boala COVID-19 conform
definitiei Centrelor de Prevenire si Control al Bolilor (Centers for Disease Control and Prevention (CDC) este
calculat cu o functie Lan-DeMets alfa care aproximeaza un algoritm O’Brien Fleming (nivel alfa nominal
unilateral = 0,0028).

Populatia pentru analiza primara a imunogenitatii a inclus 621 participanti carora li s-a administrat
mNEXSPIKE si 568 participanti carora li s-a administrat elasomeran/davesomeran. Caracteristicile la
momentul initial au fost similare cu cele ale populatiei pentru analiza sigurantei/ale setului per
protocol privind eficacitatea, dupa cum s-a descris anterior.

S-a efectuat o comparatie intre concentratiile de anticorpi neutralizanti impotriva unui pseudovirus
care exprima proteine virale de suprafata (spike) ale SARS-CoV-2 din tulpina originala si din tulpinile
Omicron BA.4/BA.5. In analizele primare privind imunogenitatea ale raportului mediilor geometrice
ale concentratiilor (MGC) in urma administrarii de mNEXSPIKE, comparativ cu cel in urma
administrarii de elasomeran/davesomeran, mNEXSPIKE a indeplinit criteriul prespecificat de non-
inferioritate privind limita inferioara a I 95% > 0,667. Analizele diferentelor dintre ratele de raspuns
serologic (RRS) au indeplinit, de asemenea, criteriul prespecificat de non-inferioritate cu limita
inferioard a I 95% al diferentei RRS >-10%. Aceste analize sunt rezumate in Tabelul 3.

Tabelul 3. Comparatie intre MGC si RRS la 28 zile dupa administrarea unei doze unice de
mNEXSPIKE si cea la 28 zile dupa administrarea unei doze unice de elasomeran/davesomeran —
subsetul per protocol privind imunogenitatea*

MGC
MGC ALy Raportul MGC
Analizi mNEXSPIKE? d . (mNEXSPIKE /
N=621 avel\?(_)snéesran elasomeran/davesomeran)
11 95%)® AN 11 95%)"
ALE70) (I 95%)" (A1 95%)
Omicron 2 340,9 1753,8 1,3
BA.4/BA.5 (2167,0,2 528,8) (1618,2,1900,7) (1,2, 1,5
E)A;ilzisl;gov-z 10 631,9 8 576.5 12
(D614G) (9960,2, 11 348,9) (8012,5,9180,1) (1,1, 1,4)
Raspuns serologic®la Rispuns serologic® la leergii; intre
mNEXSPIKE? elasomeran/davesomeran
_ - (mNEXSPIKE —
N=621 N=568
% % elasomeranlgavesomeran)
i 959/ \e 1 9590/ A L
(I1 95%) (I1 95%) (1 95%)"
Omicron 79,9 65,5 14,4
BA.4/BA.5 (76,5, 83,0) (61,4, 69,4) (9,3,194)
(SS;}?-GC)OV-Z 83.6 72,9 10,7
Original (80,4, 86,4) (69,0, 76,5) (6,0, 15,4)

N=Numarul de participanti fara date lipsa la momentul respectiv (momentele respective).



* Subsetul per protocol privind imunogenitatea a inclus un subset de subiecti selectati aleatoriu carora li s-a
administrat vaccinul de studiu, care nu au avut nicio abatere importanta de la protocol care sa fi afectat
raspunsul imun si care au avut o evaluare a imunogenitatii atat nainte, cat si dupa administrarea dozei, la
momentul de timp de interes primar (la 28 zile dupa administrarea dozei).

2 S-a administrat in doza unica (10 micrograme de ARNm al SARS-CoV-2).

b Nivelurile de anticorpi transformate logaritmic sunt analizate utilizind un model de analizi a covariantei
(ANCOVA) cu variabila de grup (mNEXSPIKE comparativ cu elasomeran/davesomeran) ca efect fix, ajustate
cu statusul SARS-CoV-2 la momentul initial, grupa de varsta la randomizare, numéarul de doze de rapel cu
vaccin impotriva COVID-19 administrate anterior (0, 1, 2, > 3), si tipul ultimului vaccin impotriva COVID-19
administrat anterior. Coeficientii pentru mediile celor mai mici patrate (Least Square, LS) utilizeaza marginile
in functie de nivel. Mediile celor mai mici patrate (LS) rezultate, diferenta mediilor LS si IT 95% sunt
transformate inapoi la scala originald pentru prezentare.

¢ Elasomeran/davesomeran s-a administrat in doza unica (50 micrograme de ARNm).

4 Raspunsul serologic este definit drept modificarea titrului de anticorpi de la o valoare sub LLOQ la momentul

initial la o valoare >4 x LLOQ, sau o crestere de cel putin 4 ori daca valoarea la momentul initial este > LLOQ

si <4 x LLOQ, sau o crestere de cel putin 2 ori daca valoarea la momentul initial este > 4 x LLOQ, unde
momentul initial se refera la cel dinaintea administrarii dozei.

¢ I 95% este calculat folosind metoda Clopper-Pearson.

P11 95% este calculat utilizand limitele de incredere (scorul) Miettinen-Nurminen.

Nota: Valorile anticorpilor < limita inferioara de cuantificare (LLOQ) sunt inlocuite cu 0,5 x LLOQ. Valorile

> limita superioara de cuantificare (ULOQ) sunt inlocuite cu ULOQ daca valorile reale nu sunt disponibile.

Studiul 2

Studiul 2 a fost un studiu clinic de faza 3, randomizat, in regim orb pentru observator, controlat activ,
care a evaluat imunogenitatea si siguranta mNEXSPIKE la participanti cu varsta de 12 ani si peste din
Japonia. Randomizarea a fost stratificata in functie de varsta: intre 12 si 17 ani, intre 18 si 64 ani, si cu
varsta de 65 de ani si peste. A fost permisa includerea in studiu a participantilor cu afectiuni medicale
preexistente stabile, definite drept boli care nu necesita modificarea semnificativa a terapiei sau
spitalizare din cauza agravdrii afectiunii in ultimele doua luni dinaintea inrolarii in studiu, precum si a
participantilor cu infectie stabild cu virusul imunodeficientei umane (HIV). In total, 692 participanti au
fost repartizati randomizat in raport de 1:1 pentru a li se administra mNEXSPIKE (10 micrograme de
ARNm al SARS-CoV-2; n= 344) sau andusomeran [vizand tulpina Omicron XBB.1.5 (50 micrograme
de ARNm; n= 348)]. Tuturor participantilor li se administrase anterior cel putin o doza de vaccin
impotriva COVID-19 inainte de studiu, cu un interval median de 16,7 luni de la ultima doza.

Populatia pentru analiza primara a imunogenitatii a inclus 334 participanti carora li s-a administrat
mNEXSPIKE si 334 participanti carora li s-a administrat andusomeran. Din randul participantilor
evaluati in ce priveste imunogenitatea, 65,0% au fost barbati, 35,0% au fost femei, si toti participantii
au fost de origine asiatica. Varsta mediana a participantilor a fost de 52 ani (interval: intre 12 si

83 ani), iar 20,7% din participanti au avut varsta de 65 de ani si peste.

S-a efectuat o comparatie intre concentratiile de anticorpi neutralizanti Impotriva unui pseudovirus
care exprima tulpina Omicron XBB.1.5. In analizele primare privind imunogenitatea ale raportului
MGC in urma administrarii de mNEXSPIKE comparativ cu cel in urma administrarii de andusomeran,
mNEXSPIKE a indeplinit criteriul prespecificat de non-inferioritate privind limita inferioara a IT 95%
> 0,667. Analizele diferentelor dintre ratele de raspuns pozitiv sunt, de asemenea, rezumate

(Tabelul 4).

Tabelul 4. Comparatie intre MGC si RRS la 28 zile dupa administrarea unei doze unice de
mNEXSPIKE si cele 1a 28 zile dupa administrarea unei doze unice de andusomeran — setul per
protocol privind imunogenitatea*

MGC MGC Raportul MGC
. mNEXSPIKE? (mNEXSPIKE/
Analiza andusomeran®
. (1f 95%)p andusomeran)
(I 95%)° N=3 32 (I1 95%)®
N=334
Omicron 17572 14704 1,20
XBB.1.5 (1580,1,1954,3) (1322,4,1635,0) (1,03, 1,39)




Diferenta intre
Raspuns serologic? la Raspuns serologic? la RRS
mNEXSPIKE? andusomeran® (mNEXSPIKE-
. % A % andusomeran)
(I 95%)¢ (I 95%)¢ %
N=334 N=334 (I1 95%)f
92,2 86,8 54
(88,8, 94,9) (82,7, 90,3) (0.8, 102)

N=Numarul de participanti fara date lipsa la momentul initial si la momentul respectiv (momentele respective).

* Setul per protocol privind imunogenitatea a inclus subiecti carora li s-a administrat vaccinul de studiu, care nu
au avut nicio abatere importanta de la protocol care sé fi afectat raspunsul imun si care au avut o evaluare a
imunogenitatii atat inainte, cat si dupa administrarea dozei, la momentul de timp de interes primar (la 28 zile
dupa administrarea dozei).

* mNEXSPIKE s-a administrat in doza unica (10 micrograme de ARNm al SARS-CoV-2).

b Nivelurile de anticorpi transformate logaritmic sunt analizate utilizind un model de analizd a covariantei
(ANCOVA) cu variabila de grup (mNEXSPIKE comparativ cu andusomeran) ca efect fix, ajustate cu statusul
SARS-CoV-2 la momentul initial, grupa de varsta la randomizare, numarul de doze de rapel cu vaccin
impotriva administrate anterior (0, 1, 2, > 3), si tipul ultimului vaccin impotriva COVID-19 administrat
anterior. Mediile LS se bazeaza pe marginea observatd. Mediile celor mai mici patrate (LS) rezultate, diferenta
mediilor LS si I 95% sunt transformate inapoi la scala originald pentru prezentare.

¢ doza unica.

4 Rispunsul serologic este definit drept modificarea titrului de anticorpi de la o valoare sub LLOQ la momentul

initial la o valoare >4 x LLOQ, sau o crestere de cel putin 4 ori daca valoarea la momentul initial este > LLOQ

si <4 x LLOQ, sau o crestere de cel putin 2 ori daca valoarea la momentul initial este > 4 x LLOQ, unde
momentul initial se refera la cel dinaintea administrarii dozei.

¢ I 95% este calculat folosind metoda Clopper-Pearson.

11 95% este calculat utilizand limitele de incredere (scorul) Miettinen-Nurminen.

Nota: Valorile anticorpilor < limita inferioara de cuantificare (LLOQ) sunt inlocuite cu 0,5 x LLOQ. Valorile
> limita superioara de cuantificare (ULOQ) sunt inlocuite cu ULOQ daca valorile reale nu sunt disponibile.

Copii si adolescenti

Agentia Europeana pentru Medicamente a suspendat temporar obligatia de depunere a rezultatelor
studiilor efectuate cu mNEXSPIKE la una sau mai multe subgrupe de copii si adolescenti in
imunizarea activa pentru prevenirea bolii COVID-19 cauzate de SARS-CoV-2 (vezi pct. 4.2 pentru
informatii privind utilizarea la copii si adolescenti).

5.2 Proprietiti farmacocinetice

Nu este cazul.

5.3 Date preclinice de siguranta

Datele non-clinice nu au evidentiat niciun risc special pentru om pe baza studiilor conventionale
farmacologice privind toxicitatea dupa doze repetate, genotoxicitatea, toxicitatea asupra functiei de

reproducere si dezvoltarii.

Genotoxicitatea/carcinogenitatea

Nu s-au efectuat studii de carcinogenitate. Nu se anticipeaza ca componentele vaccinului (lipide si
ARNm) sa aibd potential genotoxic.

Toxicitatea asupra functiei de reproducere si dezvoltarii

Studiile la animale efectuate cu mNEXSPIKE sunt insuficiente pentru a evalua efectele toxice
functionale asupra functiei de reproducere masculine.
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Studiile la sobolani privind functia de reproducere si dezvoltarea efectuate cu mNEXSPIKE nu au
evidentiat efecte asociate cu vaccinul asupra fertilitdtii feminine, sarcinii sau dezvoltarii embrio-fetale
si dezvoltarii post-natale.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE
6.1. Lista excipientilor

Heptadecan-9-il 8-{(2-hidroxietil)[ 6-0x0-6-(undeciloxi)hexil Jamino} octanoat) (SM-102)
Colesterol

1,2-distearoil-sn-glicero-3-fosfocolina (DSPC)
1,2-dimiristoil-rac-glicero-3-metoxipolietilen glicol-2000 (PEG2000-DMG)
Trometamol

Clorhidrat de trometamol

Sucroza

Apa pentru preparate injectabile

6.2 Incompatibilitati

In absenta studiilor de compatibilitate, acest vaccin nu trebuie amestecat cu alte medicamente.

6.3 Perioada de valabilitate

1 an la temperaturi cuprinse intre -40 °C si -15 °C.

In perioada de valabilitate de 1 an, vaccinul este stabil timp de 30 zile atunci cand este pastrat la
temperaturi cuprinse Intre 2 °C si 8 °C si protejat de lumina. La sférgitul celor 30 zile, vaccinul trebuie
utilizat imediat sau eliminat (vezi pct. 6.4).

Dupa decongelare, vaccinul nu trebuie recongelat.

Atunci cand se muta vaccinul in vederea pastrarii la temperaturi de 2 °C péna la 8 °C, pe cutie se va
marca noua datd de expirare corespunzatoare pastrarii la temperaturi de 2 °C pana la 8 °C.

Seringile preumplute pot fi pastrate la temperaturi cuprinse intre 8 °C si 25 °C, pentru o perioada de
pand la 24 ore dupa scoaterea din frigider. In acest interval, seringile preumplute pot fi manipulate in
conditiile de iluminat ambiental. A nu se reintroduce in frigider dupa pastrarea la 8 °C - 25 °C. Daca
nu se utilizeaza in acest interval, seringa se va elimina.

6.4 Precautii speciale pentru pastrare

A se pastra la congelator la temperaturi cuprinse intre -40 °C si -15 °C.

Dupa decongelare, se pastreaza la frigider (intre 2 °C si 8 °C) si nu se recongeleaza.
A se tine seringile preumplute in cutie pentru a fi protejate de lumina.

Pentru conditiile de pastrare a vaccinului dupa decongelare, vezi pct. 6.3.

Dupa decongelare, seringile preumplute se pot pastra la frigider la temperaturi cuprinse intre 2 °C si
8 °C timp de maximum 30 zile Tnainte de utilizare.

6.5 Natura si continutul ambalajului

0,2 ml dispersie in seringa preumpluta (copolimer olefinic ciclic) cu dop pentru piston (cauciuc
bromobutilic acoperit) si un capac pentru varf (cauciuc bromobutilic, fard ac).

Seringa preumpluta este ambalata fie Intr-un ambalaj tip blister, fie Intr-o tivita interioara de hartie,
continute Intr-o cutie cu 1, 2 sau 10 seringi preumplute.
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Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj sa fie comercializate.

6.6  Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor si alte instructiuni de manipulare

aseptice, pentru a asigura sterilitatea dispersiei.

Instructiuni de manipulare inainte de utilizare

Odata decongelat, vaccinul este gata de utilizare.
Medicamentul nu trebuie diluat.

A nu se agita seringa preumpluta inainte de utilizare.
Seringa preumpluta este pentru o singura utilizare.

A nu se utiliza daca seringa preumpluta a fost scapata pe jos sau deterioratd, sau daca sigiliul de
sigurantd de pe cutie a fost rupt.

Din fiecare seringa preumpluté poate fi administrata o (1) doza de 0,2 ml.

mNEXSPIKE este expediat si livrat sub forma de seringa preumpluta, in stare congelata (vezi

pct. 6.4). Daca vaccinul este congelat, acesta trebuie decongelat complet Tnainte de utilizare. Fiecare
seringa preumpluta se va decongela Tnainte de utilizare, fie la frigider, fie la temperatura camerei,
urméand instructiunile din Tabelul 5.

Imediat inainte de utilizare, seringile individuale pot fi scoase dintr-o cutie cu 1, 2 sau 10 seringi
preumplute si decongelate fie la frigider, fie la temperatura camerei. Seringile ramase trebuie sa fie
pastrate in continuare in cutia originala la congelator sau la frigider.

Daca vaccinul este decongelat la temperatura camerei (intre 15 °C si 25 °C), seringa preumpluta este
gata de administrare. Dupa ce s-au decongelat la temperatura camerei, seringile nu mai trebuie puse
din nou in frigider.

Seringile preumplute pot fi pastrate la o temperatura intre 8 °C si 25 °C, pana la un total de 24 ore
dupi scoaterea din frigider. In acest interval, seringile preumplute pot fi manipulate in conditiile de
iluminat ambiental. Eliminati seringa daca nu este utilizata in acest interval.

Fiecare seringa preumpluta se va decongela inainte de utilizare, urméand instructiunile de mai jos.
Seringile preumplute se pot decongela in afara cutiei sau in cutie, fie la frigider, fie la temperatura

camerei (Tabelul 5).

Tabelul 5. Instructiuni de decongelare pentru seringile preumplute si cutii inainte de utilizare

Instructiuni si durate de decongelare
Temperatura

Temperatura de

C de Durata de decongelare Durata de
onfigurare
decongelare | decongelare (la decongelare
(in frigider) (minute) temperatura (minute)
°O) camerei)
O

O seringa preumpluta
sau o cutie cu 1 sau 2-8 100 15-25 40
2 seringi preumplute
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Cutie cu 10 seringi

preumplute 2-8 160 15-25 80

Administrare

- Seringa preumpluta trebuie inspectata vizual pentru depistarea de particule si modificéri de
culoare Tnainte de administrare.

- Nu administrati vaccinul daca prezintd modificéri de culoare sau contine alte particule.

- Nu sunt incluse ace in cutiile cu seringi preumplute.

- Utilizati un ac steril de dimensiune adecvata pentru injectia intramusculara (ace de calibrul 21
sau mai subtiri).

- Tinand capacul de pe varf drept, in pozitie verticald, scoateti capacul, rasucindu-1 in sens
antiorar, pand cand se detaseaza. Indepartati capacul cu o miscare lenti si constanta. Nu trageti
de capac in timp ce il rasuciti.

- Atagati acul rasucind in sens orar, pand cand acul se fixeaza bine pe seringa.

- Scoateti capacul acului cand sunteti gata de administrare.

- Vaccinul trebuie administrat imediat dupa scoaterea capacului.

- Administrati intreaga doza intramuscular.

- Eliminati seringa preumplutd dupa o singura utilizare.

Eliminare

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile
locale.

7.  DETINATORUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA
MODERNA BIOTECH SPAIN, S.L.

C/ Julidn Camarillo n° 31

28037 Madrid

Spania

8. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA
EU/1/25/2010/001

EU/1/25/2010/002

EU/1/25/2010/003

EU/1/25/2010/004

EU/1/25/2010/005

EU/1/25/2010/006

9. DATA PRIMEI AUTORIZARI SAU A REINNOIRII AUTORIZATIEI

Data primei autorizari: 12 februarie 2026

10. DATA REVIZUIRII TEXTULUI

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene pentru
Medicamente https:/www.ema.europa.eu.
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ANEXA II
FABRICANTUL SUBSTANTEI(LOR) BIOLOGIC ACTIVE
SI FABRICANTUL RESPONSABIL PENTRU ELIBERAREA
SERIEI

CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI
UTILIZAREA

ALTE CONDITII SI CERINTE ALE AUTORIZATIEI DE
PUNERE PE PIATA

CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND UTILIZAREA
SIGURA SI EFICACE A MEDICAMENTULUI
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A. FABRICANTUL SUBSTANTEI(LOR) BIOLOGIC ACTIVE SI FABRICANTUL
RESPONSABIL PENTRU ELIBERAREA SERIEI

Numele si adresa fabricantului substantei(lor) biologic active

ModernaTX, Inc.
One Moderna Way
Norwood, MA 02062
SUA

Numele si adresa fabricantului responsabil pentru eliberarea seriel

MODERNA BIOTECH SPAIN, S.L.
C/ Julian Camarillo n° 31

28037 Madrid

Spania

B. CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI UTILIZAREA
Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala.

. Eliberarea oficiala a seriei

In conformitate cu articolul 114 din Directiva 2001/83/CE, eliberarea oficial a seriei va fi facuta de
un laborator de stat sau de un laborator destinat acestui scop.

C. ALTE CONDITII SI CERINTE ALE AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

. Rapoartele periodice actualizate privind siguranta (RPAS)

Cerintele pentru depunerea RPAS privind siguranta pentru acest medicament sunt prezentate in
lista de date de referinta si frecvente de transmitere la nivelul Uniunii (lista EURD), mentionata

la articolul 107¢ alineatul (7) din Directiva 2001/83/CE si orice actualizari ulterioare ale
acesteia publicata pe portalul web european privind medicamentele.

D. CONDITII SAU RESTRICTII CU PRIVIRE LA UTILIZAREA SIGURA SI EFICACE A
MEDICAMENTULUI

. Planul de management al riscului (PMR)

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata (DAPP) se angajeaza sa efectueze activitatile si
interventiile de farmacovigilentd necesare detaliate In PMR aprobat si prezentat in
modulul 1.8.2 al autorizatiei de punere pe piata si orice actualizari ulterioare aprobate ale PMR.

O versiune actualizatd a PMR trebuie depusa:
e la cererea Agentiei Europene pentru Medicamente;
e la modificarea sistemului de management al riscului, in special ca urmare a primirii de
informatii noi care pot duce la o schimbare semnificativé a raportului beneficiu/risc sau ca
urmare a atingerii unui obiectiv important (de farmacovigilenta sau de reducere la minimum a
riscului).
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ANEXA III

ETICHETAREA SI PROSPECTUL
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A. ETICHETAREA
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIE

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

mNEXSPIKE dispersie injectabild in seringd preumpluta
Vaccin cu ARNm impotriva COVID-19

2. DECLARAREA SUBSTANTEI(SUBSTANTELOR) ACTIVE

Fiecare seringa preumpluta contine o doza de 0,2 ml. O doza contine 10 micrograme de ARNm al
SARS-CoV-2.

3. LISTA EXCIPIENTILOR ‘

Excipienti: SM-102 (heptadecan-9-il 8-{(2-hidroxietil)[6-0x0-6-(undeciloxi)hexil]amino} octanoat),
colesterol, 1,2-distearoil-sn-glicero-3-fosfocolind (DSPC), 1,2-dimiristoil-rac-glicero-3-
metoxipolietilen glicol-2000 (PEG2000-DMG), trometamol, clorhidrat de trometamol, sucroza, apa
pentru preparate injectabile.

Vezi prospectul pentru informatii suplimentare.

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Dispersie injectabila
1 seringa preumpluta
2 seringi preumplute
10 seringi preumplute

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

Administrare intramusculara.
Destinat pentru o singura utilizare.
A se citi prospectul inainte de utilizare.

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si indeména copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |

| 8.  DATA DE EXPIRARE |

EXP (intre -40 °C si -15 °C)
EXP (intre 2 °C si 8 °C)
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9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A se pastra la congelator (la temperaturi cuprinse intre -40 °C si -15 °C).
A se tine seringa preumplutd in cutie pentru a fi protejata de lumina.
Pentru informatii suplimentare cu privire la perioada de valabilitate si pastrare, vezi prospectul.

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

MODERNA BIOTECH SPAIN, S.L.
C/ Julian Camarillo n° 31

28037 Madrid

Spania

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/25/2010/001 1 seringa preumpluta in ambalaj blister
EU/1/25/2010/002 2 seringi preumplute in ambalaj blister
EU/1/25/2010/003 10 seringi preumplute in ambalaj blister
EU/1/25/2010/004 1 seringa preumpluta in tavita
EU/1/25/2010/005 2 seringi preumplute in tavita
EU/1/25/2010/006 10 seringi preumplute in tavita

13. SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

Justificare acceptata pentru neincluderea informatiei in Braille.

‘ 17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

Cod de bare bidimensional care contine identificatorul unic.

‘ 18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJELE PRIMARE
MICI

ETICHETA SERINGII PREUMPLUTE

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI SI CALEA(CAILE) DE
ADMINISTRARE

mNEXSPIKE dispersie injectabila
Vaccin cu ARNm impotriva COVID-19
Lm.

2. MODUL DE ADMINISTRARE

Administrare intramusculara

3. DATA DE EXPIRARE

EXP

4. SERIA DE FABRICATIE

Lot

5. CONTINUTUL PE MASA, VOLUM SAU UNITATEA DE DOZA

0,2 ml

6. ALTE INFORMATII
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B. PROSPECTUL
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Prospect: Informatii pentru utilizator

mNEXSPIKE dispersie injectabila in seringa preumpluta
Vaccin cu ARNm impotriva COVID-19

vAcest medicament face obiectul unei monitorizari suplimentare. Acest lucru va permite
identificarea rapida de noi informatii referitoare la siguranta. Puteti sé fiti de ajutor raportand orice
reactii adverse pe care le puteti avea. Vezi ultima parte de la pct. 4 pentru modul de raportare a
reactiilor adverse.

Cititi cu atentie si in intregime acest prospect inainte de a vi se administra acest vaccin deoarece

contine informatii importante pentru dumneavoastra.

- Pastrati acest prospect. S-ar putea sa fie necesar sa- recititi.

- Daca aveti orice intrebari suplimentare, adresati-vd medicului dumneavoastra, farmacistului sau
asistentei medicale.

- Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra, farmacistului sau
asistentei medicale Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate in acest prospect.
Vezi pct. 4.

Ce gasiti in acest prospect

Ce este mnNEXSPIKE si pentru ce se utilizeaza

Ce trebuie sa stiti Tnainte sa vi se administreze mNEXSPIKE
Cum se administreazd mNEXSPIKE

Reactii adverse posibile

Cum se pastreaza mNEXSPIKE

Continutul ambalajului si alte informatii

SNk DN

1. Ce este mNEXSPIKE si pentru ce se utilizeaza

mNEXSPIKE este un vaccin care ajutd la protectia adultilor si a copiilor cu varsta de 12 ani si peste
impotriva bolii COVID-19 cauzate de virusul SARS-CoV-2. Substanta activa din mNEXSPIKE este
ARNm care contine instructiuni pentru a ,,fabrica” anumite parti ale proteinei de suprafata (spike) a
virusului SARS-CoV-2. ARNm este inglobat in nanoparticule lipidice, niste sfere de dimensiune
extrem de mica, compuse din substante grase.

Vaccinul utilizeaza o substantd numita acid ribonucleic mesager (ARNm) pentru a transfera
instructiuni pe care celulele organismului le pot utiliza pentru a produce niste parti ale proteinei de
suprafata, care se afla si pe virus. Atunci cand, ulterior, organismul recunoaste aceste parti, determina
sistemul imunitar (sistemul de aparare natural al organismului) sa produca anticorpi (substante din
sange care recunosc si combat infectiile) si anumite globule albe care actioneaza Impotriva virusului.
Astfel, acest lucru ajuta la protectia impotriva bolii COVID-19.

Deoarece mNEXSPIKE nu contine virusul, acesta nu va poate transmite boala COVID-19.

2. Ce trebuie sa stiti inainte sa vi se administreze mNEXSPIKE

Vaccinul nu trebuie administrat daca sunteti alergic(a) la substanta activa sau la oricare dintre
celelalte componente ale acestui vaccin (enumerate la pct. 6).

Atentionari si precautii

Inainte de a vi se administra mNEXSPIKE, adresati-va medicului dumneavoastra, farmacistului sau
asistentei medicale daca:
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- ati avut o reactie alergica severa, care v-a pus viata in pericol, dupé orice alt vaccin administrat
pe cale injectabila sau dupa ce vi s-a administrat anterior un vaccin cu ARNm impotriva
COVID-19.

- aveti un sistem imunitar foarte slabit sau compromis.

- aveti o tulburare legatd de sangerare.

- aveti febra mare sau infectie severa. In acest caz, vaccinarea va fi améanata. Cu toate acestea, vi
se poate administra vaccinul daca aveti febra usoara sau o infectie a cailor respiratorii
superioare, de exemplu o raceald. Discutati mai intai cu medicul dumneavoastra.

- aveti vreo boala grava.

- aveti anxietate legatd de administrarea de injectii.

Solicitati asistentad medicald de urgenta daca manifestati oricare din urmatoarele semne si simptome
de reactie alergica dupa ce vi s-a administrat vaccinul:

- stare de lipsa de vlaga sau stare de confuzie;

- modificari ale batailor inimii;

- respiratie ingreunata;

- respiratie suierdtoare;

- umflare a buzelor, a fetei sau a gatului;

- urticarie sau eruptie trecitoare pe piele;

- greatd sau varsaturi;

- dureri de stomac.

S-au raportat cazuri de miocardita si pericarditd (inflamare a muschiului inimii sau a nvelisului inimii)
in legétura cu alte cateva vaccinuri impotriva COVID-19.

Aceste afectiuni se pot dezvolta in cateva zile; majoritatea cazurilor apar in decurs de 14 zile. Au fost
observate mai frecvent la persoane de sex masculin mai tinere.

Dupa vaccinare, trebuie sa fiti atent(d) la semnele de miocardita si pericardita, cum sunt dificultati la
respiratie, palpitatii si dureri la nivelul pieptului, si sa solicitati imediat asistentd medicald in cazul in
care acestea apar.

Unele persoane pot resimti anxietate sau manifesta reactii legate de anxietate ca raspuns la injectarea
vaccinului. Furnizorii dumneavoastrd de servicii medicale se vor asigura ca aceste precautii sunt
respectate, pentru a evita ranirea cauzatd de lesin.

Daca oricare dintre situatiile de mai sus este valabila in cazul dumneavoastra [sau daca nu sunteti
sigur(d)], adresati-va medicului dumneavoastra, farmacistului sau asistentei medicale, inainte de a vi
se administra mNEXSPIKE.

Durata protectiei
Ca 1n cazul tuturor vaccinurilor, este posibil ca mNEXSPIKE sa nu asigure o protectie totala la toate
persoanele vaccinate.

Copii si adolescenti
mNEXSPIKE nu este indicat pentru utilizarea la copii cu varsta mai mica de 12 ani, deoarece efectele
acestui vaccin la aceastd populatie nu au fost studiate.

mNEXSPIKE impreuna cu alte medicamente
Spuneti medicului dumneavoastra, farmacistului sau asistentei medicale daca luati, ati luat recent sau
s-ar putea sa luati orice alte medicamente.

Persoane imunocompromise

Este posibil ca mNEXSPIKE sa nu fie la fel de eficient la persoanele imunocompromise. Daca
sistemul dumneavoastra imunitar este slabit din cauza unei boli sau a unui tratament medical, trebuie
sa mentineti in continuare precautiile de natura fizica pentru a contribui la prevenirea bolii COVID-19.
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In plus, persoanele apropiate dumneavoastra ar trebui sa fie vaccinate iIn mod corespunzator. Discutati
cu medicul dumneavoastra despre recomandarile individuale adecvate.

Sarcina, aldptarea si fertilitatea

Daca sunteti gravida sau credeti ca ati putea fi gravida, adresati-vd medicului dumneavoastra,
asistentei medicale sau farmacistului inainte de a vi se administra acest vaccin. Datele referitoare la
utilizarea mNEXSPIKE in timpul sarcinii sau al aldptarii sunt inca inexistente sau limitate.

Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor
Nu conduceti vehicule si nu folositi utilaje dacé nu va simtiti bine dupa vaccinare. Asteptati sa treaca
efectele vaccinului Tnainte de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje.

Unele din efectele vaccinului mentionate la pct. 4 (,,Reactii adverse posibile”), cum este senzatia de
oboseala, va pot afecta temporar capacitatea de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje. Daca
manifestati astfel de reactii adverse, asteptati sa treaca aceste efecte inainte de a conduce vehicule sau
de a folosi utilaje.

3. Cum se administreaza mNEXSPIKE

Doza recomandata este o singurad doza de 10 micrograme. Daca vi s-a administrat anterior un vaccin
impotriva bolii COVID-19, mNEXSPIKE trebuie administrat la un interval de cel putin 3 luni dupa
ultima vaccinare.

Medicul dumneavoastrd, farmacistul sau asistenta medicala vd va injecta vaccinul intr-un muschi
(injectie intramusculard), in partea superioara a bratului.

Dupa injectarea vaccinului, medicul dumneavoastra, farmacistul sau asistenta medicala va va
supraveghea timp de cel putin 15 minute, pentru a observa daca prezentati semne de reactie alergica.

Daca aveti orice Intrebari suplimentare cu privire la utilizarea acestui medicament, adresati-va
medicului dumneavoastra, farmacistului sau asistentei medicale.

4. Reactii adverse posibile

Ca toate medicamentele, acest medicament poate provoca reactii adverse, cu toate ca nu apar la toate
persoanele.

Adresati-va medicului dumneavoastra sau asistentei medicale daca observati orice reactie adversa.
Acestea pot include:

Foarte frecvente (pot afecta mai mult de 1 din 10 persoane)

- umflare/sensibilitate in zona axilei (subrat) (limfadenopatie)
- durere de cap

- senzatie de rau (greatd)/varsaturi

- dureri musculare (mialgie)

- dureri ale articulatiilor (artralgie)

- durere la locul de administrare a injectiei

- senzatie de oboseald (fatigabilitate)

- frisoane

Frecvente (pot afecta pand la 1 din 10 persoane)

- febra (pirexie)

- umflare la locul de administrare a injectiei

- inrosire (eritem) la locul de administrare a injectiei

25



Mai putin frecvente (pot afecta pana la 1 din 100 persoane)
- reactie de sensibilitate crescutd sau intoleranta a sistemului imunitar (hipersensibilitate)

Rare (pot afecta pana la 1 din 1 000 persoane)

- umflare/sensibilitate deasupra claviculei (limfadenopatie)
- scadere a simtului tactil si a sensibilitatii

- diaree

- mancarime la locul de administrare a injectiei

- vandtaie la locul de administrare a injectiei

Foarte rare (pot afecta pana la 1 din 10 000 persoane)
- eruptie trecatoare pe piele

Cu frecventa necunoscuta
- reactii alergice severe insotite de dificultati la respiratie (reactie anafilactica)

Daca oricare dintre reactiile adverse se agraveaza, sau daca observati orice reactii adverse
nementionate in acest prospect, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.

Raportarea reactiilor adverse

Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra, farmacistului sau
asistentei medicale. Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate in acest prospect. De
asemenea, puteti raporta reactiile adverse direct prin intermediul sistemului national de raportare, asa
cum este mentionat in_Anexa V. Raportand reactiile adverse, puteti contribui la furnizarea de
informatii suplimentare privind siguranta acestui medicament.

5. Cum se pastreaza mNEXSPIKE

Medicul dumneavoastra, farmacistul sau asistenta medicala este responsabil(d) de pastrarea acestui
vaccin si de eliminarea corectd a oricdrui reziduu neutilizat. Urmatoarele informatii sunt destinate
numai profesionistilor din domeniul sanatatii.

Nu utilizati acest vaccin dupa data de expirare inscrisd pe cutie si pe eticheta seringii dupa EXP. Data
expirarii se refera la ultima zi a lunii respective.

Nu lasati acest vaccin la vederea si indemana copiilor.

Vaccinul congelat
A se pastra la congelator la temperaturi cuprinse intre -40 °C si -15 °C, timp de maximum 1 an.
A se tine seringile preumplute in cutie pentru a fi protejate de lumina.

Vaccinul decongelat

In perioada de valabilitate de 1 an, vaccinul este stabil timp de 30 zile atunci cand este pastrat la
temperaturi cuprinse intre 2 °C si 8 °C si protejat de lumind. La sfarsitul celor 30 zile, vaccinul trebuie
utilizat imediat sau eliminat. Atunci cand se muta vaccinul in vederea pastrarii la temperaturi cuprinse
intre 2 °C pana la 8 °C, pe cutie se va marca noua datd de expirare corespunzatoare pastrarii la
temperaturi de 2 °C péana la 8 °C.

Dupa decongelare, vaccinul nu trebuie recongelat.
Seringile preumplute pot fi pastrate la temperaturi intre 8 °C si 25 °C, pentru o perioada de pana la
24 ore dupa scoaterea din frigider. In acest interval, seringile preumplute pot fi manipulate in

conditiile de iluminat ambiental. A nu se reintroduce in frigider dupa pastrarea la temperaturi cuprinse
intre 8 °C si 25 °C. Daca nu se utilizeaza in acest interval, seringa se va elimina.
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Nu aruncati niciun medicament pe calea apei sau a reziduurilor menajere. Intrebati farmacistul cum sa
aruncati medicamentele pe care nu le mai folositi. Aceste masuri vor ajuta la protejarea mediului.

6. Continutul ambalajului si alte informatii
Ce contine mNEXSPIKE

Substanta activa este un ARN mesager (ARNm) monocatenar, cu capat 5', produs prin utilizarea unei
transcriptii in vitro, acelulare, de la modelul de ADN corespunzator, care codifica domeniul N-
terminal si domeniul de legare la receptorii celulei-gazda ale proteinei virale de suprafata (spike) (S) a
SARS-CoV-2 (XBB.1.5).

Fiecare seringa preumpluta contine o dozé de 0,2 ml. O doza contine 10 micrograme de ARNm al
SARS-CoV-2.

Celelalte componente sunt heptadecan-9-il 8-{(2-hidroxietil)[6-0x0-6-
(undeciloxi)hexil Jamino } octanoat (SM-102), colesterol, 1,2-distearoil-sn-glicero-3-fosfocolina
(DSPC), 1,2-dimiristoil-rac-glicero-3-metoxipolietilen glicol-2000 (PEG2000-DMG), trometamol,
clorhidrat de trometamol, sucroza, apa pentru preparate injectabile.

Cum arata mNEXSPIKE si continutul ambalajului

mNEXSPIKE este o dispersie de culoare alba pana la aproape alba (pH: 7,1 — 7.8), furnizata intr-o
seringd preumpluta (copolimer olefinic ciclic) cu dop pentru piston si un capac pentru varf (fara ac).

Seringa preumpluta este disponibila in ambalaje care contin 1, 2 sau 10 seringi preumplute.
Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj sa fie comercializate.

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata si fabricantul
MODERNA BIOTECH SPAIN, S.L.

C/ Julian Camarillo n° 31

28037 Madrid

Spania

Pentru orice informatii referitoare la acest medicament, va rugam sa contactati reprezentanta locala a
detinatorului autorizatiei de punere pe piata:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Tél/Tel: 0800 81 460 Tel.: 88003 1114
bbarapus Luxembourg/Luxemburg
Ten: 0800 115 4477 Tél/Tel: 800 85 499
Ceska republika Magyarorszag
Tel: 800 050 719 Tel.: 06 809 87488
Danmark Malta

TIf.: 80 81 06 53 Tel: 8006 5066
Deutschland Nederland

Tel.: 0800 100 9632 Tel: 0800 409 0001
Eesti Norge

Tel: 800 0044 702 TIf: 800 31 401
E)\Gda Osterreich
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TnA: +30 800 000 0030

Espaiia
Tel: 900 031 015

France
Tél: 0805 54 30 16

Hrvatska
Tel: 08009614

Ireland
Tel: 1800 800 354

Island
Simi: 800 4382

Italia
Tel: 800 928 007

Kvnpog
TnA: 80091080

Latvija
Tel: 80 005 898

Tel: 0800 909636

Polska
Tel.: 800 702 406

Portugal
Tel: 800 210 256

Roménia
Tel: 0800 400 625

Slovenija
Tel: 080 083082

Slovenska republika
Tel: 0800 191 647

Suomi/Finland
Puh/Tel: 0800 774198

Sverige
Tel: 020 1092 13

Acest prospect a fost revizuit in .
Alte surse de informatii

Informatii detaliate privind acest vaccin sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene pentru
Medicamente: https://www.ema.europa.eu.

Urmatoarele informatii sunt destinate numai profesionistilor din domeniul sanatatii:

aseptice, pentru a asigura sterilitatea dispersiei injectabile.

Instructiuni de manipulare pentru mNEXSPIKE inainte de utilizare

Odata decongelat, vaccinul este gata de utilizare.
Medicamentul nu trebuie diluat.

A nu se agita seringa preumpluta inainte de utilizare.
Seringa preumpluta este pentru o singura utilizare.

A nu se utiliza dacd seringa preumpluta a fost scapata pe jos sau deteriorata, sau daca sigiliul de
sigurantd de pe cutie a fost rupt.

Din fiecare seringa preumpluté poate fi administrata o (1) doza de 0,2 ml.
mNEXSPIKE este expediat si livrat sub forma de seringa preumpluta, in stare congelatd (vezi pct. 5).

Daca vaccinul este congelat, acesta trebuie decongelat complet inainte de utilizare. Fiecare seringa
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preumpluta se va decongela Inainte de utilizare, fie la frigider, fie la temperatura camerei, urmand
instructiunile din Tabelul 1.

Imediat Tnainte de utilizare, seringile individuale pot fi scoase dintr-o cutie cu 1, 2 sau 10 seringi
preumplute si decongelate fie la frigider, fie la temperatura camerei. Seringile rimase trebuie sa fie
pastrate in continuare in cutia originald la congelator sau la frigider.

Daca vaccinul este decongelat la temperatura camerei (intre 15 °C si 25 °C), seringa preumpluta este
gata de administrare. Dupa ce s-au decongelat la temperatura camerei, seringile nu mai trebuie puse
din nou in frigider.

Seringile preumplute pot fi pastrate la o temperatura cuprinsa intre 8 °C si 25 °C, pana la un total de
24 ore dupd scoaterea din frigider. In acest interval, seringile preumplute pot fi manipulate in
conditiile de iluminat ambiental. Eliminati seringa dacé nu este utilizata in acest interval.

Fiecare seringa preumpluta se va decongela inainte de utilizare, urmand instructiunile de mai jos.
Seringile preumplute se pot decongela in afara cutiei sau in cutie, fie la frigider, fie la temperatura
camerei (Tabelul 1).

Tabelul 1. Instructiuni de decongelare pentru seringile preumplute si cutiile ca mNEXSPIKE
inainte de utilizare

Instructiuni si durate de decongelare
Temperatura

Temperatura de
Configurare de Durata de decongelare Durata de

decongelare | decongelare (la decongelare

(in frigider) (minute) temperatura (minute)
O camerei)
O

O seringa preumpluta
sau o cutie cu 1 sau 2-8 100 15-25 40
2 seringi preumplute
Cutie cu 10 seringi 2-8 160 15-25 80

Administrare

- Seringa preumpluta trebuie inspectata vizual pentru depistarea de particule si modificari de
culoare Tnainte de administrare.

- Nu administrati vaccinul daca prezintd modificéri de culoare sau contine alte particule.

- Nu sunt incluse ace in cutiile cu seringi preumplute.

- Utilizati un ac steril de dimensiune adecvata pentru injectia intramusculara (ace de calibrul 21
sau mai subtiri).

- Tinand capacul de pe varf drept, in pozitie verticala, scoateti capacul, rasucindu-1 in sens
antiorar pana cand se detaseaza. Indepartati capacul cu o miscare lenta si constanta. Nu trageti
de capac in timp ce il rasuciti.

- Atagati acul rasucind in sens orar, pand cand acul se fixeaza bine pe seringa.

- Scoateti capacul acului cand sunteti gata de administrare.

- Vaccinul trebuie administrat imediat dupa scoaterea capacului.

- Administrati intreaga doza intramuscular.

- A se elimina dupa o singur utilizare.

Eliminare

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile
locale.
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