PRILOGA 1

POVZETEK GLAVNIH ZNACILNOSTI ZDRAVILA



vZa to zdravilo se izvaja dodatno spremljanje varnosti. Tako bodo hitreje na voljo nove informacije
0 njegovi varnosti. Zdravstvene delavce naprosamo, da porocajo o katerem koli domnevnem
nezelenem udinku zdravila. Glejte poglavje 4.8, kako porocati o nezelenih ucinkih.

1. IME ZDRAVILA

BIMERVAX emulzija za injiciranje

cepivo proti COVID-19 (rekombinantno, z adjuvansom)

2. KAKOVOSTNA IN KOLICINSKA SESTAVA

Vecfodmerna viala, ki vsebuje 10 odmerkov po 0,5 ml, ali enoodmerna viala, ki vsebuje 1 odmerek po
0,5 ml.

En odmerek (0,5 ml) vsebuje 40 selvakovateina z adjuvansom SQBA.

Selvakovatein je rekombinantni fuzijski heterodimer receptorjeve domene za vezavo (receptor binding
domain, RBD) proteina bodice virusa SARS-CoV-2 (seva B.1.351 in B.1.1.7)*, pridobljen v celi¢ni
liniji ovarijev kitajskega hréka (CHO) s tehnologijo rekombinantne DNK z uporabo plazmidnega

ekspresijskega vektorja.

Adjuvans SQBA vsebuje na 0,5-mililitrski odmerek: skvalen (9,75 mg), polisorbat 80 (1,18 mg),
sorbitan trioleat (1,18 mg), natrijev citrat (0,66 mg), citronsko kislino (0,04 mg) in vodo za injekcije.

Za celoten seznam pomoznih snovi glejte poglavje 6.1.

3. FARMACEVTSKA OBLIKA

emulzija za injiciranje (injekcija)

Bela homogena emulzija.

4.  KLINICNI PODATKI

4.1 Terapevtske indikacije

Cepivo BIMERVAX je indicirano kot pozivitveno cepivo za aktivno imunizacijo za prepreCevanje
COVID-19 pri posameznikih, starih 16 let in vec, ki so predhodno prejeli mRNK cepivo proti
COVID-19 (glejte poglavji 4.2 in 5.1).

Cepivo je treba uporabljati v skladu z uradnimi priporo¢ili.

4.2 Odmerjanje in nacin uporabe

Odmerjanje

Posamezniki, stari 16 let in vec

Vsaj 6 mesecev po predhodnem odmerku mRNK cepiva proti COVID-19 je treba dati en
intramuskularni odmerek cepiva BIMERVAX. Med predhodnim prejemom mRNK cepiva in dajanjem
cepiva BIMERVAX mora poteci vsaj 6 mesecev (glejte poglavije 5.1). Cepivo BIMERVAX se lahko

daje tudi vsaj 6 mesecev po predhodnem cepljenju s pozivitvenim cepivom BIMERVAX.

Starejsa populacija
Odmerka pri starejSih osebah, starih >65 let, ni treba prilagajati.
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Pediatricna populacija
Varnost in u¢inkovitost cepiva BIMERVAX pri otrocih in mladostnikih, mlajsih od 16 let, Se nista bili
dokazani. Podatkov ni na voljo.

Nacin uporabe

Cepivo BIMERVAX je samo za intramuskularno uporabo, po moznosti v deltoidno miSico nadlahti.
Tega cepiva se ne sme dajati intravaskularno, subkutano ali intradermalno.

Cepiva se v isti injekcijski brizgi ne sme mesati z drugimi cepivi ali zdravili.

Za previdnostne ukrepe, ki jih je treba sprejeti pred dajanjem cepiva, glejte poglavije 4.4.

Za navodila glede rokovanja s cepivom in odstranjevanja cepiva glejte poglavje 6.6.

4.3 Kontraindikacije

Preobcutljivost na u¢inkovino ali katero koli pomoZzno snov, navedeno v poglavju 6.1.

4.4 Posebna opozorila in previdnostni ukrepi

Sledljivost

Z namenom izboljSanja sledljivosti bioloskih zdravil je treba jasno zabeleziti ime in Stevilko serije
uporabljenega cepiva.

Preobcutljivost in anafilaksa

Pri cepivih proti COVID-19 so porocali o anafilakti¢nih dogodkih. V primeru anafilakti¢ne reakcije po
cepljenju mora biti vedno na voljo ustrezno zdravljenje in nadzor.

Po cepljenju je priporocljivo vsaj 15-minutno natan¢no opazovanje.

Osebe, ki so po predhodnem odmerku cepiva BIMERVAX dozivele anafilaksijo, ne smejo prejeti
nobenega dodatnega odmerka cepiva.

S tesnobo povezane reakcije

S tesnobo povezane reakcije, vkljuéno z vazovagalnimi reakcijami (sinkopa), hiperventilacijo ali
reakcijami zaradi stresa, se lahko pojavijo v povezavi s cepljenjem kot psihogeni odziv na injiciranje z
iglo. Pomembno je, da so v izogib poskodbam zaradi omedlevice uveljavljeni previdnostni ukrepi.

Socasna bolezen

Cepljenje je treba preloziti pri posameznikih, ki trpijo zaradi akutne hude febrilne bolezni ali akutne
okuzbe. Prisotnost manjs$e okuzbe in/ali blago zviSane telesne temperature ni razlog za odlog
cepljenja.

Trombocitopenija in motnje koagulacije

Kot pri drugih intramuskularnih injekcijah je treba cepivo dajati previdno pri posameznikih, ki
prejemajo antikoagulantno zdravljenje, ali pri osebah s trombocitopenijo ali katero koli koagulacijsko
motnjo (kot je hemofilija), ker se lahko po intramuskularni uporabi pri teh posameznikih pojavijo
krvavitve ali modrice.



Posamezniki z oslabljenim imunskim sistemom
Ucinkovitost in varnost cepiva pri posameznikih z oslabljenim imunskim sistemom, vklju¢no s tistimi,

ki prejemajo imunosupresivno zdravljenje, nista bili ocenjeni. U¢inkovitost cepiva BIMERVAX je
lahko pri posameznikih z oslabljenim imunskim sistemom manjsa.

Trajanje zascCite

Trajanje zascCite, ki jo zagotavlja cepivo, ni znano, saj se e vedno ugotavlja s potekajocimi klini¢nimi
preskusanji.

Omejitve ucinkovitosti cepiva

Kot pri vsakem cepivu tudi cepljenje z cepivom BIMERVAX morda ne bo zascitilo vseh cepljenih
oseb.

Pomozne snovi

Kalij
To cepivo vsebuje manj kot 1 mmol kalija (39 mg) na odmerek, kar v bistvu pomeni ‘brez kalija’.

Natrij
To cepivo vsebuje manj kot 1 mmol natrija (23 mg) na odmerek, kar v bistvu pomeni ‘brez natrija’.

4.5 Medsebojno delovanje z drugimi zdravili in druge oblike interakcij

Studij medsebojnega delovanja niso izvedli.

Socasne uporabe cepiva BIMERVAX z drugimi cepivi niso preucili.

4.6 Plodnost, nosecnost in dojenje

Nosec€nost

Ni izkuSenj z uporabo cepiva BIMERVAX pri noseénicah. Studije na Zivalih ne kaZejo neposrednih
ali posrednih skodljivih u¢inkov na nosecnost, razvoj zarodka/ploda, porod ali poporodni razvoj (glejte
poglavje 5.3).

O uporabi cepiva BIMERVAX med nosecnostjo je treba razmisliti le, ¢e so mozne koristi vecje od
moznih tveganj za mater in plod.

Dojenje
Ni znano, ali se cepivo BIMERVAX izlo¢a v materino mleko.

Ucinkov na dojenega novorojencka/dojencka ni pricakovati, saj je sistemska izpostavljenost dojece
matere cepivu BIMERVAX zanemarljiva.

Plodnost

Studije na zivalih ne kaZejo neposrednih ali posrednih §kodljivih u¢inkov na sposobnost
razmnozevanja (glejte poglavje 5.3).

4.7  Vpliv na sposobnost voZnje in upravljanja strojev



Cepivo BIMERVAX nima vpliva ali ima zanemarljiv vpliv na sposobnost voznje in upravljanja
strojev. Vendar pa lahko nekateri u¢inki, omenjeni v poglavju 4.8, zac¢asno vplivajo na sposobnost
voznje ali upravljanja strojev.

4.8 Nezeleni uéinki

Povzetek varnostnega profila

Najpogostejsi nezeleni ucinki, o katerih so porocali po pozivitvenem odmerku cepiva BIMERVAX pri
osebah, ki so prejele primarno serijo z mRNK cepivom proti COVID-19, so bili bole¢ina na mestu
injiciranja (82,8 %, glavobol (30,8 %), utrujenost (31,1 %) in mialgija (20,6 %). Mediano trajanje
lokalnih in sistemskih neZelenih uc¢inkov je bilo 1-3 dni. Vec€ina nezelenih uéinkov se je pojavila v

3 dneh po cepljenju in so bili blagi do zmerni.

Varnost dodatnega pozivitvenega odmerka cepiva BIMERVAX kot Cetrtega odmerka so ocenili pri
288 posameznikih, starih 18 let in ve¢, ki so prejeli 3 odmerke cepiva tozinameran/mRNK cepiva proti
COVID-19 ali 2 odmerka cepiva tozinameran/mRNK cepiva proti COVID-19 in 1 odmerek cepiva
BIMERVAX ter ki so prejeli dodatni pozivitveni odmerek cepiva BIMERVAX med 6 in 12 meseci po
tretjem predhodnem odmerku.

Najpogostejsi nezeleni ucinki, o katerih so porocali, so bili bole¢ina na mestu injiciranja (79,9 %),
glavobol (25,0 %) in utrujenost (25,0 %). Mediano trajanje lokalnih in sistemskih nezelenih u¢inkov je

bilo 1-3 dni. Vecina nezelenih ucinkov se je pojavila v 3 dneh po cepljenju, bili pa so blagi do zmerni.

Seznam nezelenih ucinkov

Spodaj predstavljeni varnostni profil temelji na zdruzenih varnostnih podatkih, pridobljenih v dveh
klini¢nih preskusanjih faze 2b in 3 s skupno 3192 posamezniki, starimi 16 let in vec, ki so en
pozivitveni odmerek cepiva BIMERVAX prejeli vsaj 3 mesece po predhodnem cepljenju proti
COVID-19. Mediano trajanje varnostnega spremljanja je bilo 12 mesecev za 99,4 % posameznikov in
6 mesecev za 0,6 % posameznikov.

NezZeleni ucinki, opazeni med klini¢nimi preskuSanji, so navedeni spodaj glede na naslednje kategorije
pogostnosti: zelo pogosti (>1/10), pogosti (=1/100 do <1/10), obcasni (>1/1000 do <1/100), redki
(=1/10 000 do <1/1000), zelo redki (<1/10 000), neznana pogostnost (pogostnosti ni mogoce oceniti iz
razpolozljivih podatkov)

V vsaki skupini pogostnosti so nezeleni u€inki predstavljeni po padajoci resnosti.

Preglednica 1: NeZeleni u¢inki cepiva BIMERVAX v klini¢nih preskuSanjih pri posameznikih,
starih 16 let in vec

Organski sistem Zelo pogosti Pogosti Obcasni Redki Neznana
pogostnost
Bolezni krvi in limfadenopatija®
limfati¢nega
sistema
Bolezni Ziv€evja glavobol omotica parestezija
somnolenca hipestezija
Sréne bolezni perikarditis®
Bolezni prebavil driska odinofagija
bruhanje bolecina v
navzea trebuhu®
Bolezni koZe in pruritus urtikarija
podkozja hladen pot
izpuscaj
eritem




Bolezni miSi¢no- mialgija artralgija
skeletnega sistema
in vezivnega tkiva

Splosne teZave in bolecina na oteklina na astenija modrice na
spremembe na mestu mestu injiciranja | mrzlica mestu
mestu aplikacije injiciranja eritem na mestu | splo$no slabo injiciranja
utrujenost injiciranja pocutje preobcutljivost
zatrdlina na pruritus na na mestu
mestu injiciranja | mestu injiciranja
pireksija injiciranja
pazdusna
bolecina

2 Ta izraz je vkljuceval tudi dogodke, ki so bili porocani kot limfadenitis
b Ta izraz je vkljudeval tudi dogodke, ki so bili poro¢ani kot boleine v zgornjem in spodnjem delu trebuha
¢Na podlagi enega samega dogodka med klini¢nimi preskusSanji

Porocanje o domnevnih nezelenih uc¢inkih

PorocCanje o domnevnih nezelenih ucinkih zdravila po izdaji dovoljenja za promet je pomembno.
Omogoca namre¢ stalno spremljanje razmerja med koristmi in tveganji zdravila. Od zdravstvenih
delavcev se zahteva, da porocajo o katerem koli domnevnem nezelenem ucinku zdravila na nacionalni
center za poroc¢anje, ki je naveden v Prilogi V, in vnesejo Stevilko serije/lota, ¢e je na voljo.

4.9 Preveliko odmerjanje

V primeru prevelikega odmerjanja je priporo¢ljivo spremljati vitalne funkcije in uvesti morebitno
simptomatsko zdravljenje.

5. FARMAKOLOSKE LASTNOSTI
5.1 Farmakodinamicne lastnosti
Farmakoterapevtska skupina: cepiva, cepiva proti Covid-19, oznaka ATC: JO7BN04

Mehanizem delovanja

Cepivo BIMERVAX je rekombinantno proteinsko cepivo z u€inkovino (antigenom), ki je
rekombinantni fuzijski heterodimer vezavne domene receptorja (RBD) proteina bodice virusa SARS-
CoV-2 —sevov B.1.351-B.1.1.7. Po dajanju se tako na humoralni kot celi¢ni ravni ustvari imunski
odziv proti antigenu SARS-CoV-2 RBD. Nevtralizirajo¢a protitelesa proti domeni RBD SARS-CoV-2
preprecujejo vezavo RBD na celi¢ni cilj ACE2, s ¢imer blokirajo fuzijo membrane in virusno okuzbo.
Poleg tega cepivo BIMERVAX sprozi imunski odziv T-celic, specifi¢en za antigen, kar lahko prispeva
k zas¢iti proti COVID-19.

Ucdinkovitost

Na ucinkovitost cepiva BIMERVAX so sklepali s pristopom imunopremostitve (immunobridging) v
primerjavi z odobrenim cepivom proti COVID-19, za katerega je bila u¢inkovitost cepiva ugotovljena.

Imunogenost

Imunogenost cepiva BIMERVAX je bila ocenjena v enem klju¢nem multicentricnem klini¢nem
preskusanju faze 2b (Studija HIPRA-HH-2) in v enem multicentri¢cnem klini¢nem preskusanju faze 3
(Studija HIPRA-HH-5).

HIPRA-HH-2


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

Studija HIPRA-HH-2 je dvojno slepo, randomizirano, aktivno nadzorovano, multicentri¢no, klini¢no
preskuSanje neinferiornosti faze 2b za oceno imunogenosti in varnosti pozivitvenega cepljenja s
cepivom BIMERVAX v primerjavi s tozinameranom/mRNK cepivom proti COVID-19 pri odraslih,
ki so bili v celoti cepljeni z mRNK cepivom proti COVID-19 vsaj 6 mesecev pred vkljucitvijo. Iz tega
klini¢nega preskusanja 2. faze so bile izklju¢ene nosecnice, posamezniki z oslabljenim imunskim
sistemom ali tisti, ki so v zadnjih 12 tednih prejeli imunosupresive, in posamezniki s predhodno
okuzbo s COVID-19. Udelezenci so morali imeti pred Studijo tudi najmanj 3-mesecni interval po
prejemu katere koli imunoterapije (monoklonska protitelesa, plazma).

Skupno je bilo cepljenih 765 preiskovancev; 513 preiskovancev je prejelo cepivo BIMERVAX,

252 preiskovancev pa je prejelo mRNK cepivo proti COVID-19 (tozinameran). Analiziranih je bilo
skupaj 751 preiskovancev (504 preiskovancev, cepljenih s cepivom BIMERVAX, in

247 preiskovancev, cepljenih z mRNK cepivom proti COVID-19), izklju€eni pa so bili tisti, ki so
imeli pozitiven test na COVID-19 v 14 dneh od prejema pozivitvenega odmerka. Randomizacija je
bila stratificirana glede na starostno skupino (18—64 let v primerjavi z > 65 let). Mediana starosti je
bila 42 let (razpon: od 19 do 76 let), s podobnimi starostnimi razponi v obeh krakih cepljenja, vklju¢no
s 7,4 % oziroma 7,1 % preiskovancev, starih 65 let in vec, v skupinah s cepivom BIMERVAX
oziroma mRNK cepivom proti COVID-19.

Imunogenost pozivitvenega odmerka cepiva BIMERVAX je temeljila na oceni geometrijskih srednjih
vrednosti titrov (geometric mean titre, GMT) nevtralizirajocih protiteles, merjenih s psevdovirionskim
testom nevtralizacije (pseudovirion-based neutralisation assay, PBNA) proti sevu SARS-CoV-2
(D614G) in razli¢icam beta, delta in omikron BA.1. Razmerje GMT je rezultat vrednosti GMT (IDso)
mRNK cepiva proti COVID-19 (tozinameran)/cepiva BIMERVAX. Na neinferiornost cepiva
BIMERVAX v primerjavi z mRNK cepivom proti COVID-19 (tozinameran) se sklepa, ¢e je zgornja
meja dvostranskega 95-% intervala zaupanja razmerja GMT < 1, 4. Na superiornost cepiva
BIMERVAX v primerjavi zmRNK cepivom proti COVID-19 (tozinameran) se sklepa, ¢e je zgornja
meja dvostranskega 95-% intervala zaupanja razmerja GMT < 1,0 (glejte preglednico 2, stolpec
Razmerje GMT).

Preglednica 2: Razmerje GMT po pozivitvenem odmerku za cepivo BIMERVAX v primerjavi z
mRNK cepivom proti COVID-19 (tozinameran) z nevtralizacijskimi titri (PBNA) proti SARS-
CoV-2 (sev D614G), beta, delta in omikron BA.1 na 14., 28., 98. in 182. dan po poZivitvenem
odmerku (populacija po protokolu)

BIMERVAX mRNK c(et?)lz‘;z:lfn(;?aﬁ;)VID B mRNK cepivo proti COVID-19
N=504 — (tozinameran) / BIMERVAX
N=247
GMT 95-% 1Z GMT 95-% 1Z Razmerje GMT (95-% 1Z)

14. dan po pozivitvenem odmerku

Sev D614G 1949,44 1696,03; 2240,72 3302,34 2793,60; 3903,73 1,69 (1,44; 2,00)
Beta 4268,18 3701,04; 492221 2608,59 2188,98; 3108,63 0,61 (0,51; 0,73)
Delta 1459,98 1282,22; 1662,37 1473,73 1253,18; 1733,10 1,01 (0,85; 1,20)
Omikron BA.1 2032,63 1773,66; 2329,40 1209,23 1019,34; 1434,50 0,59 (0,50; 0,71)
28. dan po pozivitvenem odmerku

Sev D614G 2241,24 1949,80; 2576,24 294735 2494.84; 3481,94 1,32 (1,12; 1,55)
Beta 3754,90 3255,80; 4330,50 2437,02 2046,38; 2902,22 0,65 (0,54; 0,78)
Delta 1706,85 1498,96; 1943,58 1508,08 1283,26; 1772,30 0,88 (0,74; 1,05)
Omikron BA.1 1516,12 1322,89; 1737,58 987,53 833,05; 1170,66 0,65 (0,54; 0,78)

98. dan po pozivitvenem odmerku (N: BIMERVAX: 78; N: tozinameran: 42, glede na podskupino po protokolu)




Sev D614G 1193,17 931,14; 1528,94; 1054,61 761,88; 1459,83 0,88 (0,60; 1,30)
Beta 1980,37 1526,63; 2568,98 1150,92 815,99; 1623,32 0,58 (0,39; 0,88)
Delta 1981,10 1547,00; 2537,02 1014,07 730,25; 1408,20 0,51 (0,35; 0,76)
Omikron BA.1 668,25 514,73; 867,56 400,71 283,27, 566,83 0,60 (0,40; 0,91)
182. dan po pozivitvenem odmerku

Sev D614G 1213,44 1055,38; 1395,17 752,09 636,46; 888,74 0,62 (0,53; 0,73)
Beta 2554,58 2214,40; 2947,01 1774,54 1489,68; 2113,88 0,69 (0,58; 0,83)
Delta 2306,86 2025,18; 2627,72 1256,46 1068,85; 1477,02 0,54 (0,46; 0,65)
Omikron BA.1 882,67 769,93; 1011,91 667,30 562,74; 791,28 0,76 (0,63; 0,91)

N: stevilo udelezencev v populaciji v skladu s protokolom.

Okrajsave: GMT = geometri¢na sredina titra; IZ: intervali zaupanja; PBNA = psevdovirionski test nevtralizacije

Na neinferiornost cepiva BIMERVAX v primerjavi z mRNK cepivom proti COVID-19 (tozinameran) se sklepa, ¢e je zgornja meja
dvostranskega 95-% intervala zaupanja razmerja GMT pri mRNK cepivu proti COVID-19 (tozinameranom) in pri cepivu
BIMERVAX <14.

Na superiornost cepiva BIMERVAX v primerjavi s cepivom mRNA proti COVID-19 (tozinameran) se sklepa, ¢e je zgornja meja
dvostranskega 95-% intervala zaupanja razmerja GMT pri mRNK cepivu proti COVID-19 (tozinameranom) in pri cepivu
BIMERVAX < 1,0.

Imunogenost dodatnega pozivitvenega odmerka cepiva BIMERVAX je bila ocenjena pri skupno

288 posameznikih, starih 18 let in ve¢. Posamezniki so predhodno prejeli serijo 2 odmerkov cepiva
tozinameran/mRNK cepiva proti COVID-19 in enega odmerka cepiva BIMERVAX (kohorta 1) ali

3 odmerke cepiva tozinameran/mRNK cepiva proti COVID-19 (kohorta 2), in ki so prejeli tudi
dodatni pozivitveni odmerek cepiva BIMERVAX med 6 in 12 meseci po prej$Snjem odmerku. Med
njimi je bilo 190 preiskovancev analiziranih v populaciji u¢inkovitosti (80 preiskovancev v kohorti 1
in 110 preiskovancev v kohorti 2). Mediana starost je bila 49 let (razpon: od 20 do 82 let), s
podobnimi starostnimi razponi v obeh kohortah , vkljuéno z 11,5 % preiskovancev, starih 65 let in vec.

Imunogenost cepiva BIMERVAX kot dodatnega pozivitvenega odmerka je temeljila na oceni
geometricne sredine titrov (GMT-geometric mean titres) nevtralizacijskih protiteles, izmerjenih z
nevtralizacijskim testom na osnovi psevdoviriona (PBNA-pseudovirion-based neutralisation assay)
proti razli¢icam beta, delta, omikron BA.1 in omikron BA.4/5. Razmerje GMT je rezultat vrednosti
GMT (IDso) 3 odmerkov mRNK cepiva proti COVID-19 (tozinameran)/dodatnega pozivitvenega
odmerka cepiva BIMERVAX, danega po 3 odmerkih mRNK cepiva proti COVID-19 (tozinameran)
ali danega po dveh odmerkih mRNK cepiva proti COVID-19 in enem odmerku cepiva BIMERVAX.
Superiornost dodatnega pozivitvenega odmerka s cepivom BIMERVAX je bila izpolnjena, ko je bila
zgornja meja dvostranskega 95-odstotnega intervala zaupanja (I1Z) razmerja GMT < 1(glejte
preglednico 3, stolpec z razmerjem GMT).

Preglednica 3: Ravni nevtralizacijskih protiteles (PBNA) in razmerje GMT po dodatnem
pozZivitvenem odmerku cepiva BIMERVAX, ki je bil uporabljen po primarni seriji cepljenja z
mRNK cepivom proti COVID-19 in poZivitvenem odmerku cepiva BIMERVAX (kohorta 1) ali
po primarni seriji cepljenja z mRNK cepivom proti COVID-19 in poZivitvenem odmerku
mRNK cepiva proti COVID-19 (kohorta 2), proti razli¢icam beta, delta, omikron BA.1 in
omikron BA.4/5 na 14., 98. in 182. dan po poZivitvenem odmerku (na populacijo po protokolu).

Kohorta 1 Kohorta 2
2 odmerka mRNK cepiva proti COVID-19 | 3 odmerki mRNK cepiva proti COVID-19
+ 2 odmerka cepiva BIMERVAX + 1 odmerek cepiva BIMERVAX

Po 3. odmerku | Po 4. odmerku | Razmerje | Po Po 4. odmerku Razmerje
GMT GMT GMT 3. odmerku GMT GMT
95-% 17) 95-% 17) 95-% 1Z) | GMT (95-% 1Z7) 95-% 172)
N =38 N =280 (95-% 17) N=110




N =38

14. dan po pozivitvenem odmerku

Beta 2547.34 278385
5790,20 0,44 6383,89 044
(1741,36; (1975,09;
(4371,05; 7670,09) | (0,28; 0,68) (5057,19; 8058,64) | (0,31;0,62)
3726,35) 3923,79)
1565,21
Delta (1041.33; 5199,90 0,30 1637,19 4085,85 0,40
N (3752,82; 7204,97) | (0,20;0,46) | (1130,5;2370,9) | (3057,24; 5460,52) | (0,28,0,57)
2352,66)
- 1739,02
ont 1528,68 3580,61 0,43 (121,56 4049,01 043
(970,94; 2406,80) | (2492,90;5142,92) | (0,27;0,69) 2696 ’41)’ (2795,38; 5864,84) | (0,28; 0,65)
~ 1295,76
Qrirlsiom 1094,55 2945,40 0,37 (845.10; 2506,46 0,52
BA.4/5 (720,53; 1662,72) | (2216,80;3913,50) | (0,22;0,62) 1986’75’) (1849,64; 3396,52) | (0,34;0,78)
98. dan po pozivitvenem odmerku
Beta 1601,47
1544,65 4609.,95 0,34 (849.42: 3743,39 043
(773,99; 3082,64) | (3474,24;6116,91) | (0,16;0,69) 3019’37’) (2951,87; 4747,14) | (0,23; 0,81)
1102,65
20123 1330,09 1864,55 0,71 (569.19: 1746,82 0,63
(672,40;2631,08) | (1343,99;2586,73) | (0,36; 1,43) 2136’06’) (1305,89; 2336,63) | (0,33;1,22)
- 520,63
Ol seeiil 12 461,12 211041 0,22 (4227 1980,84 0,26
(214,68;990,45) | (1467,27;3035.45) | (0,10; 0,48) 1118’79’) (1371,69; 2860,50) | (0,12; 0,56)
Omikron 1886,95 157426
BA4/5 ND (1418,08; 2510.85) ND ND (1156,85; 2142,28) ND
182. dan po pozivitvenem odmerku
Beta 809,61 2415,77 0,34 890,39 2088,80 043
(555,69; 1179,56) | (1814,55;3216,20) | (0,22;0,52) | (633,9;1250,6) | (1643,29;2655,08) | (0,30;0,60)
771,85
Delta 732,92 1309,33 0,56 (534.93; 1337,38 0,58
(489.25;1097,95) | (941,50;1820,86) | (0.37;0.85) 1113’71’) (999.37; 1789,72) | (0,40; 0,83)
Omikron BA.1 357,34 1756,94 0,20 404,87 1900,74 021
(227,83;560,47) | (1218,19;2533,97) | (0,13;0,33) | (262,13;625,33) | (1315,82;2745,67) | (0,14;0,32)
Omikron 1836,26 1604,42
BA4/5 ND (1373,92; 2454,19) ND ND (1179,06; 2183,22) ND

N: Stevilo udelezencev z razpoloZljivimi podatki za ustrezni opazovani dogodek

OkrajSave: GMT = geometriCna sredina titra; IZ = intervali zaupanja; ND = ni dolo¢eno

HIPRA-HH-5

Ta Studija je potekajoce, odprto, enokra¢no, multicentri¢no klini¢no preskusanje 3. faze za oceno
varnosti in imunogenosti pozivitvenega cepljenja s cepivom BIMERVAX za preprecevanje COVID-
19 pri osebah, cepljenih z ve¢ primarnimi shemami cepljenja, s predhodnimi neresnimi okuzbami s
COVID-19 ali brez njih. Cepivo BIMERVAX je bilo aplicirano vsaj 91 dni po zadnjem odmerku ali
vsaj 30 dni po okuzbi s COVID-19. 1z tega klini¢nega preskuSanja 3. faze so bile izkljucene nosecnice,
posamezniki z oslabljenim imunskim sistemom ali tisti, ki so v zadnjih 12 tednih prejeli
imunosupresive. Posamezniki so morali imeti pred $tudijo najmanj 3-mese¢ni interval po prejemu
imunoterapije (monoklonska protitelesa, plazma).

Vmesno porocilo vkljucuje podatke skupno 2646 preiskovancev, ki so bili cepljeni s cepivom
BIMERVAX kot pozivitvenim odmerkom pri zdravih posameznikih (starih vsaj 16 let), ki so bili
predhodno cepljeni z razlicnimi cepivi proti COVID-19 (mRNK cepiva proti COVID19: tozinameran
in elasomeran, ter adenovirusna vektorska cepiva: cepivo proti COVID-19 (ChAdOx1-S
[rekombinantno]) in cepivo proti COVID-19 (Ad26.COV2-S [rekombinantno]). Od tega je bilo v
populacijo imunogenosti vkljucenih 230 (8 %) preiskovancev. V analizi imunogenosti so bili vsi
preiskovanci v skupini s cepivom Comirnaty/Comirnaty stari od 16 do 17 let.

Mediana starost je bila 34,4 leta (razpon: od 16 do 85 let). Preiskovanci so bili uravnotezeni po spolu,
52,49 % moskih in 47,47 % Zensk.




Imunogenost so izmerili s psevdovirionskim testom nevtralizacije (PBNA) proti sevu SARS-CoV-2
(D614G) in proti sevom beta, delta in omikron BA.1. Podatki o GMT (geometri¢na sredina titra: IDso)
ob izhodiscu (pred dajanjem pozivitvenega odmerka) in na 14. dan (2 tedna po dajanju pozivitvenega
odmerka) so navedeni v naslednji preglednici.

Preglednica 4: Geometri¢na sredina titrov nevtralizirajocih protiteles (GMT) 14 dni po
poZivitvenem odmerku s cepivom BIMERVAX pri posameznikih, starih vsaj 16 let, glede na
analizo po protokolu

Predhodno uporabljeno Predhodno uporabljeno Predhodno uporabljeno
mRNK cepivo vektorsko cepivo mRNK cepivo
(tozinameran) (ChAd=x1-S rekombinantno) Starost > 18 let
Starost 1617 let Starost > 18 let N=171
N=40
N=11
Pred pozivitvenim odmerkom
GMT 95-% 1Z GMT 95-% 1Z GMT 95-% 1Z

Sev

720,10 356,96; 1452,64 288,58 194,56, 428,02 657,49 499,52; 865,43
D614G
Beta 471,68 208,39; 1067,60 539,49 345,97, 841,26 497,77 376,98; 657,26
Delta 803,34 376,27; 1717,26 283,75 182,43; 441,35 914,68 657,97; 1271,55
Omikron
BAL 257,99 99,98; 665,71 159,34 94,02; 270,05 221,62 155,51; 315,84

14. dan po pozZivitvenem odmerku

Sev

4753,65 2356,45; 9589,48 2298,81 1549,89; 3409,63 443727 3371,158; 5840,55
D614G
Beta 8820,74 3897,14; 19964,72 5009,47 3212,53; 7811,54 6857,95 5193,76; 9055,38
Delta 7564,79 3541,05; 16160,76 2600,31 1671,78; 4044,56 5811,47 4180,44; 8078,87
Omikron
BAL 575743 2231,25; 14856,19 184741 1090,05; 3131,00 4379,81 3073,24; 6241,85

N: Stevilo udelezencev z razpolozljivimi podatki za ustrezni opazovani dogodek
OkrajSave: GMT = geometriCna sredina titra; IZ: intervali zaupanja

StarejS$a populacija

Imunogenost zdravila BIMERVAX je bila dokazana pri starejsi populaciji (= 65 let), vklju¢no z 38
(7,4 %) posamezniki, ki so prejeli cepivo BIMERVAX.

Pediatri¢na populacija

Evropska agencija za zdravila je zaasno odlozila zahtevo za predloZitev rezultatov Studij s cepivom
BIMERVAX za eno ali ve¢ podskupin pediatricne populacije za preprecevanje COVID-19 (za podatke
0 uporabi pri pediatri¢ni populaciji glejte poglavje 4.2).

5.2 Farmakokineti¢ne lastnosti

Navedba smiselno ni potrebna.

5.3 Predklini¢ni podatki o varnosti

Predklini¢ni podatki na osnovi obicajnih $tudij toksi¢nosti pri ponavljajocih odmerkih ne kazejo
posebnega tveganja za ¢loveka.
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Genotoksicnost in kancerogeni potencial
Genotoksicnosti in kancerogenega potenciala cepiva BIMERVAX niso ovrednotili. Za komponente
cepiva se ne pri¢akuje, da bi imele genotoksicen ali kancerogeni potencial.

Vpliv na sposobnost razmnozevanja
Studija vpliva na razvoj in sposobnost razmnozevanja je bila izvedena pri podganjih samicah in

samcih pred parjenjem in med brejostjo. Cepivo BIMERVAX so podganam samicam intramuskularno
dali stirikrat (v odmerku, ki ustreza polnemu odmerku pri ¢loveku), in sicer 21 in 14 dni pred
parjenjem, ter na 9. in 19. dan brejosti. Samci so prejeli tri odmerke; 35, 28 in 6 dni pred parjenjem. S
cepivom povezanih nezelenih u¢inkov na plodnost, brejost/laktacijo ali razvoj zarodka/ploda in
potomcev niso opazili.

6. FARMACEVTSKI PODATKI

6.1 Seznam pomoZnih snovi

dinatrijev fosfat dodekahidrat

kalijev dihidrogenfosfat

natrijev klorid

kalijev klorid

voda za injekcije

Za adjuvans glejte poglavije 2.

6.2 Inkompatibilnosti

Zdravila ne smemo mesati ali razred¢iti z drugimi zdravili.

6.3 Rok uporabnosti

Neodprta veCodmerna viala
21 mesecev pri 2 °C -8 °C.

Prebodena ve¢odmerna viala
Kemicna in fizikalna stabilnost med uporabo je bila dokazana 6 ur pri temperaturi od 2 °C do 8 °C od
prvega prebodenja z iglo.

Z mikrobioloskega vidika je treba cepivo po prvem odprtju (prvo prebodenje z iglo) uporabiti takoj.
Ce se zdravila ne uporabi takoj, je za ¢as shranjevanja in pogoje med uporabo odgovoren uporabnik.

Enoodmerna viala

1 leto pri 2 °C -8 °C.

6.4 Posebna navodila za shranjevanje

Shranjujte v hladilniku (2 °C-8 °C).
Ne zamrzujte.

Viale shranjujte v zunanji ovojnini za zagotovitev zascCite pred svetlobo.
Za pogoje shranjevanja veCodmerne viale po prvem odprtju zdravila glejte poglavije 6.3.

6.5 Vrsta ovojnine in vsebina
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Vecodmerna viala

5 ml emulzije v veCodmerni viali (steklo tipa I), zaprti z elastomernim zamaskom in aluminijastim
tesnilom, opremljenim s plasti¢no odstranljivo zaporko.

Ena ve¢odmerna viala vsebuje 10 odmerkov po 0,5 ml
Velikost pakiranja: 10 veCodmernih vial.
Enoodmerna viala

0,5 ml emulzije v enoodmerni viali (steklo tipa 1), zaprti z elastomernim zamaSkom tipa I in
aluminijastim tesnilom, opremljenim s plasti¢no odstranljivo zaporko.

Ena enoodmerna viala vsebuje 1 odmerek po 0,5 ml.
Velikosti pakiran;j: 5, 10 ali 20 enoodmernih vial.

Na trgu morda ni vseh navedenih pakiranj.

6.6 Posebni varnostni ukrepi za odstranjevanje in rokovanje z zdravilom

Navodila za rokovanje s cepivom in njegovo apliciranje

Za zagotovitev sterilnosti vsakega odmerka mora s cepivom ravnati zdravstveni delavec z asepti¢no
tehniko.

Priprava za uporabo:

o Cepivo je pripravljeno za uporabo.

o Neodprto cepivo shranjujte pri temperaturi od 2 °C do 8 °C in ga hranite v zunanji ovojnini za
zagotovitev zascitite pred svetlobo.

o Vialo s cepivom vzemite iz zunanje ovojnine tik pred uporabo.

o Po prvem prebodenju veCodmerne viale na ozna¢eno mesto na nalepki viale zabelezite datum in

¢as, ko jo je treba zavrec€i (6 ur po prvem prebodenju).

Preglejte vialo:

o Nezno zavrtite vialo pred prvim odvzemom cepiva, veCodmerno vialo tudi med vsakim
odvzemom cepiva. Ne stresajte.

. Vsaka viala vsebuje belo in homogeno emulzijo.

. Cepivo pred dajanjem vizualno preglejte glede delcev in/ali obarvanja. Ce kaj od tega opazite,

ne aplicirajte cepiva.

Apliciranje cepiva:

. Vsaka viala vsebuje presezek, ki zagotavlja ekstrakcijo najve¢ 10 odmerkov (vecodmerna
viala) ali 1 odmerka (enoodmerna viala) po 0,5 ml. Zavrzite morebitno preostalo cepivo v
enoodmerni viali ali veCodmerni viali po ekstrakciji 10 odmerkov.

. Vsak 0,5-mililitrski odmerek se izvlece v sterilno iglo in sterilno injekcijsko brizgo in se ga
aplicira z intramuskularno injekcijo, po moznosti v deltoidno misico nadlahti.

. Ko je cepivo v injekcijski brizgi, je stabilno vsaj 6 ur, shranjeno v hladilniku ali pri sobni
temperaturi (< 25 °C).

. Cepiva se v isti injekcijski brizgi ne sme mesati z drugimi cepivi ali zdravili.

. Ne zdruzujte preseznega cepiva iz vec vial.

Shranjevanje po prvem prebodenju vecodmerne viale z iglo:
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o Po prvem prebodenju odprto vecodmerno vialo shranjujte pri 2 °C—8 °C najvec 6 ur.

Ce cepiva ne uporabite v 6 urah po prvem prebodenju ve¢odmerne viale, ga zavrzite, glejte
poglavije 6.3.

Odstranjevanje
Neuporabljeno zdravilo ali odpadni material zavrzite v skladu z lokalnimi predpisi.

7. IMETNIK DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

Hipra Human Health, S.L.U.
Avda. la Selva, 135

17170 Amer (Girona)
SPANIJA

8. STEVILKA (STEVILKE) DOVOLJENJA (DOVOLJENJ) ZA PROMET Z
ZDRAVILOM

EU/1/22/1709/001

EU/1/22/1709/002

EU/1/22/1709/003
EU/1/22/1709/004

9. DATUM PRIDOBITVE/PODALJSANJA DOVOLJENJA ZA PROMET Z
ZDRAVILOM

Datum prve odobritve: 30. marec 2023

10. DATUM ZADNJE REVIZIJE BESEDILA

Podrobne informacije o zdravilu so objavljene na spletni strani Evropske agencije za zdravila
https://www.ema.europa.cu
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PRILOGA II
PROIZVAJALEC BIOLOSKE UCINKOVINE
(UCINKOVIN) IN PROIZVAJALEC (PROIZVAJALCI),
ODGOVOREN (ODGOVORNI) ZA SPROSCANJE SERIJ
POGOJI ALI OMEJITVE GLEDE OSKRBE IN UPORABE

DRUGI POGOJI IN ZAHTEVE DOVOLJENJA ZA
PROMET Z ZDRAVILOM

POGOJI ALI OMEJITVE V ZVEZI Z VARNO IN
UCINKOVITO UPORABO ZDRAVILA
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A. PROIZVAJALEC BIOLOSKE UCINKOVINE (UCINKOVIN) IN PROIZVAJALEC
(PROIZVAJALCI), ODGOVOREN (ODGOVORNI) ZA SPROSCANJE SERLJ

Ime in naslov proizvajalca bioloske uc¢inkovine (u¢inkovin)

Laboratorios Hipra, S.A.

Ctra. C-63, Km 48.300 Poligono

Industrial El Rieral,

17170 Amer (Girona)

Spanija

Ime in naslov proizvajalca, odgovornega (odgovornih) za sproscanje serij

Laboratorios Hipra, S.A.

Avda La Selva n°135

17170 Amer (Girona)

Spanija

B. POGOJI ALI OMEJITVE GLEDE OSKRBE IN UPORABE

Predpisovanje in izdaja zdravila je le na recept.

. Uradna sprostitev serije:

V skladu s ¢lenom 114 Direktive 2001/83/ES z vsemi dopolnitvami in spremembami, serijo uradno

sprosti drzavni laboratorij ali laboratorij, dolocen v ta namen.

C. DRUGI POGOJI IN ZAHTEVE DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

. Redno posodobljena porocila o varnosti zdravila (PSUR)

Zahteve glede predlozitve PSUR za to zdravilo so dolo¢ene v seznamu referencnih datumov EU

(seznamu EURD), opredeljenem v ¢lenu 107¢(7) Direktive 2001/83/ES, in vseh kasnejsih

posodobitvah, objavljenih na evropskem spletnem portalu o zdravilih.

Imetnik dovoljenja za promet z zdravilom mora prvo PSUR za to zdravilo predloziti v 6 mesecih po

pridobitvi dovoljenja za promet.

D. POGOJI ALI OMEJITVE V ZVEZI Z VARNO IN UCINKOVITO UPORABO
ZDRAVILA

. Nacrt za obvladovanje tveganj (RMP)

Imetnik dovoljenja za promet z zdravilom bo izvedel zahtevane farmakovigilan¢ne aktivnosti in

ukrepe, podrobno opisane v sprejetem RMP, predlozenem v modulu 1.8.2 dovoljenja za promet z
zdravilom, in vseh nadaljnjih sprejetih posodobitvah RMP.
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Posodobljen RMP je treba predloziti:

o na zahtevo Evropske agencije za zdravila;

o ob vsakr$ni spremembi sistema za obvladovanje tveganj, zlasti kadar je tovrstna
sprememba posledica prejema novih informacij, ki lahko privedejo do znatne spremembe
razmerja med koristmi in tveganji, ali kadar je ta sprememba posledica tega, da je bil
doseZen pomemben mejnik (farmakovigilan¢ni ali povezan z zmanjSevanjem tveganja).
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PRILOGA III

OZNACEVANJE IN NAVODILO ZA UPORABO
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A. OZNACEVANJE
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PODATKI NA ZUNANJI OVOJNINI

SKATLA (VECODMERNA VIALA)

1. IME ZDRAVILA

BIMERVAX emulzija za injiciranje
cepivo proti COVID-19 (rekombinantno, z adjuvansom)
selvakovatein

2. NAVEDBA ENE ALI VEC UCINKOVIN

En odmerek (0,5 ml) vsebuje 40 mikrogramov selvakovateina z adjuvansom SQBA.

Adjuvans SQBA vsebuje skvalen, polisorbat 80, sorbitan trioleat, natrijev citrat, citronsko kislino in
vodo za injekcije.

3. SEZNAM POMOZNIH SNOVI

Pomozne snovi: dinatrijev fosfat dodekahidrat, kalijev dihidrogenfosfat, natrijev klorid in kalijev
klorid in voda za injekcije.
Za ve¢ informacij glejte navodilo za uporabo.

4. FARMACEVTSKA OBLIKA IN VSEBINA

emulzija za injiciranje
10 vecodmernih vial
Ena viala vsebuje 10 odmerkov po 0,5 ml.

5. POSTOPEK IN POT(I) UPORABE ZDRAVILA

intramuskularna uporaba
Pred uporabo preberite priloZzeno navodilo!

Vkljuciti kodo QR
Za vec¢ informacij skenirajte kodo ali obiscite www.hipracovidvaccine.com.

6. POSEBNO OPOZORILO O SHRANJEVANJU ZDRAVILA ZUNAJ DOSEGA IN
POGLEDA OTROK

Zdravilo shranjujte nedosegljivo otrokom!

7. DRUGA POSEBNA OPOZORILA, CE SO POTREBNA
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8. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP

9. POSEBNA NAVODILA ZA SHRANJEVANJE

Shranjujte v hladilniku.

Ne zamrzujte.

Viale shranjujte v zunanji ovojnini za zagotovitev zascCite pred svetlobo.

Po prvem prebodenju shranjujte pri temperaturi od 2—8 °C in ga uporabite v 6 urah.

10. POSEBNI VARNOSTNI UKREPI ZA ODSTRANJEVANJE NEUPORABLJENIH
ZDRAVIL ALI 1Z NJIH NASTALIH ODPADNIH SNOVI, KADAR SO POTREBNI

11. IME IN NASLOV IMETNIKA DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

Hipra Human Health, S.L.U.
Avda. la Selva, 135

17170 Amer (Girona)
SPANIJA

12. STEVILKA(E) DOVOLJENJA (DOVOLJENJ) ZA PROMET

EU/1/22/1709/001

13. STEVILKA SERIJE

Lot

‘ 14. NACIN IZDAJANJA ZDRAVILA

‘ 15. NAVODILA ZA UPORABO

‘ 16. PODATKI V BRAILLOVI PISAVI

Sprejeta je utemeljitev, da Braillova pisava ni potrebna.

‘ 17. EDINSTVENA OZNAKA — DVODIMENZIONALNA CRTNA KODA

Vsebuje dvodimenzionalno ¢rtno kodo z edinstveno oznako.

‘ 18. EDINSTVENA OZNAKA -V BERLJIVI OBLIKI
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PODATKI, KI MORAJO BITI NAJMANJ NAVEDENI NA MANJSIH STICNIH
OVOJNINAH

NALEPKA VECODMERNE VIALE

1. IME ZDRAVILA IN POT(I) UPORABE

BIMERVAX emulzija za injiciranje

cepivo proti COVID-19 (rekombinantno, z adjuvansom)
selvakovatein

Lm.

2. POSTOPEK UPORABE

Intramuskularna uporaba

Vkljuciti kodo QR
Za ve¢ informacij skenirajte kodo ali obis¢ite www.hipracovidvaccine.com.

3. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP

| 4. STEVILKA SERIJE

Lot

5. VSEBINA, IZRAZENA Z MASO, PROSTORNINO ALI STEVILOM ENOT

10 odmerkov po 0,5 ml

6. DRUGI PODATKI

Datum/¢as, ko je treba cepivo zavreci:
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PODATKI NA ZUNANJI OVOJNINI

SKATLA (5, 10 ali 20 ENOODMERNIH VIAL)

1. IME ZDRAVILA

BIMERVAX emulzija za injiciranje
cepivo proti COVID-19 (rekombinantno, z adjuvansom)
selvakovatein

2. NAVEDBA ENE ALI VEC UCINKOVIN

En odmerek (0,5 ml) vsebuje 40 mikrogramov selvakovateina z adjuvansom SQBA.

Adjuvans SQBA vsebuje skvalen, polisorbat 80, sorbitan trioleat, natrijev citrat, citronsko kislino in
vodo za injekcije.

3. SEZNAM POMOZNIH SNOVI

Pomozne snovi: dinatrijev fosfat dodekahidrat, kalijev dihidrogenfosfat, natrijev klorid, kalijev klorid
in voda za injekcije.
Za ve¢ informacij glejte navodilo za uporabo.

4. FARMACEVTSKA OBLIKA IN VSEBINA

Emulzija za injiciranje
5 enoodmernih vial

10 enoodmernih vial
20 enoodmernih vial

Ena viala vsebuje 1 odmerek po 0,5 ml.

S. POSTOPEK IN POT(I) UPORABE ZDRAVILA

Za enkratno uporabo
Intramuskularna uporaba
Pred uporabo preberite priloZzeno navodilo

Vkljuciti kodo QR
Za ve¢ informacij skenirajte kodo ali obis¢ite www.hipracovidvaccine.com.

6. POSEBNO OPOZORILO O SHRANJEVANJU ZDRAVILA ZUNAJ DOSEGA IN
POGLEDA OTROK

Zdravilo shranjujte nedosegljivo otrokom!

7. DRUGA POSEBNA OPOZORILA, CE SO POTREBNA
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8. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP

9. POSEBNA NAVODILA ZA SHRANJEVANJE

Shranjujte v hladilniku.
Ne zamrzujte.
Viale shranjujte v zunanji ovojnini za zagotovitev zascCite pred svetlobo.

10. POSEBNI VARNOSTNI UKREPI ZA ODSTRANJEVANJE NEUPORABLJENIH
ZDRAVIL ALI 1Z NJIH NASTALIH ODPADNIH SNOVI, KADAR SO POTREBNI

11. IME IN NASLOV IMETNIKA DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

Hipra Human Health, S.L.U.
Avda. la Selva, 135

17170 Amer (Girona)
SPANIJA

12. STEVILKA(E) DOVOLJENJA (DOVOLJENJ) ZA PROMET

EU/1/22/1709/002 5 enoodmernih vial (1 odmerek na vialo)
EU/1/22/1709/003 10 enoodmernih vial (1 odmerek na vialo)
EU/1/22/1709/004 20 enoodmernih vial (1 odmerek na vialo)

13. STEVILKA SERIJE

Lot

‘ 14. NACIN IZDAJANJA ZDRAVILA

‘ 15. NAVODILA ZA UPORABO

‘ 16. PODATKI V BRAILLOVI PISAVI

Sprejeta je utemeljitev, da Braillova pisava ni potrebna.

‘ 17. EDINSTVENA OZNAKA — DVODIMENZIONALNA CRTNA KODA

Vsebuje dvodimenzionalno ¢rtno kodo z edinstveno oznako.

‘ 18. EDINSTVENA OZNAKA -V BERLJIVI OBLIKI

PC
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SN
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PODATKI, KI MORAJO BITI NAJMANJ NAVEDENI NA MANJSIH STICNIH
OVOJNINAH

NALEPKA ENOODMERNE VIALE

1. IME ZDRAVILA IN POT(I) UPORABE

BIMERVAX emulzija za injiciranje
cepivo proti COVID-19 (rekombinantno, z adjuvansom)
selvakovatein

1.m.

2. POSTOPEK UPORABE

Intramuskularna uporaba

3. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP

4. STEVILKA SERIJE

Lot

5. VSEBINA, IZRAZENA Z MASO, PROSTORNINO ALI STEVILOM ENOT

1 odmerek po 0,5 ml

6. DRUGI PODATKI
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B. NAVODILO ZA UPORABO
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Navodilo za uporabo

BIMERVAX
cepivo proti COVID-19 (rekombinantno, z adjuvansom)
selvakovatein

vZa to zdravilo se izvaja dodatno spremljanje varnosti. Tako bodo hitreje na voljo nove informacije
o njegovi varnosti. Tudi sami lahko k temu prispevate tako, da porocate o katerem koli neZelenem
ucinku zdravila, ki bi se utegnil pojaviti pri vas. Glejte na koncu poglavja 4, kako porocati o nezelenih
ucinkih.

Pred cepljenjem natancno preberite navodilo, ker vsebuje za vas pomembne podatke!

- Navodilo shranite. Morda ga boste Zeleli ponovno prebrati.

- Ce imate dodatna vprasanja, se posvetujte z zdravnikom, farmacevtom ali medicinsko sestro.

- Ce opazite kateri koli neZeleni uéinek, se posvetujte z zdravnikom, farmacevtom ali medicinsko
sestro. Posvetujte se tudi, Ce opazite katere koli nezelene ucinke, ki niso navedeni v tem
navodilu. Glejte poglavje 4.

Kaj vsebuje navodilo

Kaj je cepivo BIMERVAX in za kaj ga uporabljamo
Kaj morate vedeti, preden prejmete cepivo BIMERVAX
Kako se daje cepivo BIMERVAX

Mozni nezeleni ucinki

Shranjevanje zdravila BIMERVAX

Vsebina pakiranja in dodatne informacije

AN

1. Kaj je cepivo BIMERVAX in za kaj ga uporabljamo

BIMERVAX je cepivo, ki se uporablja za preprecevanje COVID-19, ki ga povzroca virus SARS-
CoV-2.

Cepivo BIMERVAX se daje posameznikom, starim 16 let in vec, ki so predhodno prejeli mRNK
cepivo proti COVID-19.

Cepivo spodbudi imunski sistem (naravna obramba telesa), da ta proizvaja posebna protitelesa in
krvne celice, ki delujejo proti virusu, in ga zasciti pred COVID-19. Nobena od sestavin tega cepiva ne
more povzrociti COVID-19.

2. Kaj morate vedeti, preden prejmete cepivo BIMERVAX

Zdravila BIMERVAX ne smete prejeti
- Ce ste alergi¢ni na u¢inkovino ali katero koli sestavino tega zdravila (navedeno v poglavju 6).

Opozorila in previdnostni ukrepi
Pred cepljenjem s cepivom BIMERVAX se posvetujte z zdravnikom, farmacevtom ali medicinsko
sestro, Ce:

. ste kdaj imeli hudo ali zivljenjsko nevarno alergijsko reakcijo po katerem koli drugem
cepljenju;

o ste kdaj omedleli po injiciranju z injekcijsko iglo;

o imate visoko telesno temperaturo (ve¢ kot 38 °C) ali hudo okuzbo. Vendar se lahko cepite, ¢e
imate blago zviSano telesno temperaturo ali okuzbo zgornjih dihal, na primer prehlad;

. imate tezave s krvavitvami, zlahka dobite modrice ali uporabljate zdravilo za preprecevanje

krvnih strdkov (antikoagulant);
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o vas imunski sistem ne deluje pravilno (imunska pomanjkljivost) ali jemljete zdravila, ki oslabijo
imunski sistem (kot so veliki odmerki kortikosteroidov, imunosupresivi ali zdravila proti raku).

Ce kar koli od zgoraj navedenega velja za vas (ali niste prepri¢ani), se pred cepljenjem s cepivom
BIMERVAX posvetujte z zdravnikom, farmacevtom ali medicinsko sestro.

Kot pri vsakem cepivu tudi cepivo BIMERVAX morda ne bo v celoti za§¢itilo vseh, ki ga prejmejo, in
ni znano, kako dolgo bo zascita trajala.

Otroci in mladostniki
Cepivo BIMERVAX ni priporocljivo za otroke, mlaj$e od 16 let. Trenutno ni na voljo nobenih
informacij o uporabi cepiva BIMERVAX pri otrocih, mlajsih od 16 let.

Druga zdravila in cepivo BIMERVAX
Obvestite zdravnika, farmacevta ali medicinsko sestro, ¢e jemljete, ste pred kratkim jemali ali pa boste
morda zaceli uporabljati katero koli drugo zdravilo ali cepivo.

Nosecnost in dojenje

Ce ste nose¢i ali dojite, menite, da bi lahko bili nose¢i ali naértujete zanositev, se pred cepljenjem
posvetujte z zdravnikom, farmacevtom ali medicinsko sestro.

Vpliv na sposobnost upravljanja vozil in strojev

Nekateri nezeleni u€inki cepiva BIMERVAX, navedeni v poglavju 4 (Mozni neZeleni ucinki), lahko
zacasno zmanjsajo vaso sposobnost voznje in upravljanja strojev. PoCakajte, da vsi ucinki cepiva

izzvenijo, preden vozite ali uporabljate stroje.

Cepivo BIMERVAX vsebuje natrij, kalij in polisorbat
To cepivo vsebuje manj kot 1 mmol natrija (23 mg) na odmerek, kar v bistvu pomeni ‘brez natrija’.

To cepivo vsebuje manj kot 1 mmol kalija (39 mg) na odmerek 0,5 ml, kar v bistvu pomeni ‘brez
kalija’.

Vsak odmerek tega cepiva vsebuje 1,18 mg polisorbata 80. Polisorbati lahko povzrocijo alergijske
reakcije. Povejte zdravniku, ¢e imate kakr$no koli poznano alergijo.

3. Kako se daje cepivo BIMERVAX

Cepivo BIMERVAX vam bodo dali v obliki 0,5-mililitrske injekcije v miSico vase nadlahti.
Priporocljivo je, da enkratni odmerek cepiva BIMERVAX prejmete vsaj 3 mesece po predhodnem
cepljenju z mRNK cepivom proti COVID-19 ali predhodnem poZivitvenem odmerku cepiva

BIMERVAX.

Po injiciranju vas bodo zdravnik, farmacevt ali medicinska sestra opazovali priblizno 15 minut, da bi
vas spremljali za znaki alergijske reakcije.

Ce ste negotovi glede uporabe cepiva BIMERVAX, se posvetujte z zdravnikom, farmacevtom ali
medicinsko sestro.

4. MozZni nezeleni ucinki

Kot vsa zdravila ima lahko tudi to cepivo nezelene ucinke, ki pa se ne pojavijo pri vseh bolnikih.
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Vecina neZelenih u¢inkov se pojavi v 3 dneh po prejemu cepiva in izginejo v nekaj dneh. Ce simptomi
ne izginejo, se posvetujte z zdravnikom, farmacevtom ali medicinsko sestro.

Poiscite nujno zdravnisko pomoc, ¢e se kmalu po cepljenju pojavijo simptomi hude alergijske
reakcije. Tak$ni simptomi lahko vkljucujejo:

* obcutek omedlevice ali vrtoglavice;

* spremembe v srénem utripu;

* zasoplost;

* piskajoce dihanje;

* otekanje ustnic, obraza ali Zrela;

* srbeca oteklina pod kozo (koprivnica) ali izpuscaj;

* siljenje na bruhanje (navzea) ali bruhanje;

* bolecine v trebuhu.

Pri cepivu BIMERVAX se lahko pojavijo naslednji nezeleni ucinki:

Zelo pogosti (pojavijo se lahko pri vec¢ kot 1 od 10 bolnikov):
o glavobol,

bolecine na mestu injiciranja,

obcutek hude utrujenosti,

bolecine v miSicah.

Pogosti (pojavijo se lahko pri najvec¢ 1 od 10 bolnikov):
rdecina, oteklina ali obcutljivost na mestu injiciranja,
obcutek siljenja na bruhanje (navzea) ali bruhanje,
driska,

zviSana telesna temperatura,

povecane bezgavke,

bolecine pod pazduho.

Ob¢asni (pojavijo se lahko pri najvec 1 od 100 bolnikov):
mrzlica ali obCutek vrocine,

omotica,

srbecica na mestu, kjer ste prejeli injekcijo,
bolecine v sklepih,

obcutek Sibkosti ali pomanjkanje energije,
zaspanost,

srbenje koze,

splosno slabo pocutje.

RedKi (pojavijo se lahko pri najve¢ 1 od 1000 bolnikov):

hladen pot,

nenavaden obcutek v kozi, kot je mravljin¢enje ali obCutek gomazenja (parestezija),
zmanj$ana obcutljivost, zlasti na koZzi (hipestezija),

bolecine v trebuhu,

bolecina pri poziranju,

alergijske reakcije, kot so koprivnica, izpuscaj ali srbecica,

modrica na mestu injiciranja.

preobcutljivost na mestu, kjer ste prejeli injekcijo,

Neznana pogostnost (pogostnosti ni mogoce oceniti iz razpolozljivih podatkov zaradi enega samega

dogodka med klini¢nimi preskusanji):

o vnetje sr¢ne ovojnice (perikarditis), ki lahko povzro€i zasoplost, palpitacije ali bole¢ino v
prsnem kosu.
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Porocanje o neZelenih ucinkih

Ce opazite katerega koli izmed neZelenih uéinkov, se posvetujte z zdravnikom, farmacevtom ali
medicinsko sestro. Posvetujte se tudi, ¢e opazite neZelene ucinke, ki niso navedeni v tem navodilu. O
nezelenih ucinkih lahko porocate tudi neposredno na nacionalni center za porocanje, ki je naveden v
Prilogi V, in vnesite Stevilko serije (»Lot«), ¢e je na voljo. S tem, ko poroCate o nezelenih ucinkih,
lahko prispevate k zagotovitvi ve¢ informacij o varnosti tega zdravila.

5. Shranjevanje zdravila BIMERVAX

Zdravilo shranjujte nedosegljivo otrokom!

Vas zdravnik, farmacevt ali medicinska sestra so odgovorni za shranjevanje tega cepiva in pravilno
odstranjevanje neuporabljenega cepiva. Naslednje informacije o shranjevanju, izteku roka uporabnosti,

uporabi in ravnanju ter odstranjevanju so namenjene zdravstvenim delavcem.

Tega cepiva ne smete uporabljati po datumu izteka roka uporabnosti, ki je naveden na nalepki poleg
oznake EXP. Rok uporabnosti zdravila se izteCe na zadnji dan navedenega meseca.

Shranjujte v hladilniku (2 °C—8 °C). Ne zamrzujte. Viale shranjujte zunanji ovojnini za zagotovitev
za§cCite pred svetlobo.

Po prvem vbodu veCodmerne viale shranite pri 2 °C—8 °C in porabite v 6 urah.

Informacije o rokovanju so opisane v poglavju, ki je namenjeno zdravstvenim delavcem na koncu
navodila za uporabo.

Neuporabljeno zdravilo ali odpadni material moramo odstraniti v skladu z lokalnimi zahtevami.
6. Vsebina pakiranja in dodatne informacije

Kaj vsebuje zdravilo BIMERVAX

- En odmerek (0,5 ml) vsebuje 40 mikrogramov selvakovateina z adjuvansom SQBA.

- Selvakovatein je rekombinantni fuzijski heterodimer proteina RBD virusa SARS-CoV-2 (seva
B.1.351 in B.1.1.7), pridobljen s tehnologijo rekombinantne DNK.

- SQBA je temu cepivu dodan kot adjuvans za pospesitev in izboljSanje za$citnih uc¢inkov cepiva.
Adjuvans SQBA vsebuje na 0,5-mililitrski odmerek: skvalen (9,75 mg), polisorbat 80
(1,18 mg), sorbitan trioleat (1,18 mg), natrijev citrat (0,66 mg),citronsko kislino (0,04 mg) in
vodo za injekcije.

- Druge sestavine (pomozne snovi) so: dinatrijev fosfat dodekahidrat, kalijev dihidrogenfosfat,
natrijev klorid, kalijev klorid, voda za injekcije. Cepivo BIMERVAX vsebuje kalij, natrij in
polisorbat (glejte poglavje 2).

Izgled zdravila BIMERVAX in vsebina pakiranja

Cepivo je bela homogena emulzija za injiciranje.

Vecodmerna viala

5 ml emulzije v viali z gumijastim zamaSkom in plasti¢no odstranljivo zaporko.

Ena vecodmerna viala vsebuje 10 odmerkov po 0,5 ml.
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Velikost pakiranja: 10 ve¢odmernih vial.

Enoodmerna viala

0,5 ml emulzije v viali z gumijastim zamaskom in plasti¢no odstranljivo zaporko.
Ena enoodmerna viala vsebuje 1 odmerek po 0,5 ml.
Velikost pakiranj: 5, 10 ali 20 enoodmernih vial.

Na trgu morda ni vseh navedenih pakiranj.

Imetnik dovoljenja za promet z zdravilom

Hipra Human Health, S.L.U.
Avda. la Selva, 135

17170 Amer (Girona)
SPANIJA

Proizvajalec
Laboratorios Hipra, S.A.
Avda. la Selva, 135

17170 Amer (Girona)
SPANIJA

Navodilo je bilo nazadnje revidirano dne

Drugi viri informacij

Podrobne informacije o zdravilu so objavljene na spletni strani Evropske agencije za zdravila
https://www.ema.europa.eu

Odcitajte kodo z mobilno napravo, da dobite navodilo za uporabo v razli¢nih jezikih.
Vstaviti kodo QR.
Ali obis¢ite URL: www.hipracovidvaccine.com.

To navodilo za uporabo je na voljo v vseh uradnih jezikih EU/EGP na spletni strani Evropske agencije
za zdravila.

Naslednje informacije so namenjene samo zdravstvenemu osebju:
Cepivo BIMERVAX injicirajte intramuskularno, po moznosti v deltoidno misico nadlahti.

Sledljivost

Z namenom izboljSanja sledljivosti bioloskih zdravil je treba jasno zabeleziti ime in Stevilko serije
uporabljenega cepiva.
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Navodila za rokovanje s cepivom in njegovo apliciranje

Tega zdravila ne smete uporabljati po datumu izteka roka uporabnosti, ki je naveden na nalepki poleg
oznake EXP. Rok uporabnosti zdravila se iztece na zadnji dan navedenega meseca.

Za zagotovitev sterilnosti vsakega odmerka mora s tem cepivom ravnati zdravstveni delavec z
asepticno tehniko.

Priprava za uporabo:

o Cepivo je pripravljeno za uporabo.

o Neodprto cepivo shranjujte pri temperaturi od 2 °C do 8 °C in ga hranite v zunanji ovojnini, da
ga zascitite pred svetlobo.

o Vialo s cepivom vzemite iz zunanje ovojnine tik pred uporabo.

o Po prvem prebodenju veCodmerne viale na oznac¢eno mesto na nalepki viale zabelezite datum in

¢as, ko jo je treba zavreci (6 ur po prvem prebodenju).

Preglejte vialo:

. Nezno zavrtite vialo pred prvim odvzemom cepiva in tudi med vsakim odvzemom cepiva pri
vecodmerni viali. Ne stresajte.

o Vsaka viala vsebuje belo in homogeno emulzijo.

o Cepivo pred dajanjem vizualno preglejte glede vidnih delcev in/ali obarvanja. Ce to opazite, ne

aplicirajte cepiva.

Apliciranje cepiva:

o Vsaka viala vsebuje presezek, ki zagotavlja ekstrakcijo najvec¢ desetih (10) odmerkov
(veCodmerna viala) ali enega (1) odmerka (enoodmerna viala) po 0,5 ml.
Zavrzite morebitno preostalo cepivo v enoodmerni viali ali ve¢odmerni viali po ekstrakciji 10

odmerkov.

. Vsak 0,5-mililitrski odmerek se izvlece v sterilno iglo in sterilno injekcijsko brizgo in se ga
aplicira z intramuskularno injekcijo, po moznosti v deltoidno misico nadlahti.

o Ko je cepivo v injekcijski brizgi, je stabilno vsaj 6 ur, shranjeno v hladilniku ali pri sobni
temperaturi (< 25 °C).

. Cepiva se v isti injekcijski brizgi ne sme mesati z drugimi cepivi ali zdravili.

. Ne zdruzujte preseznega cepiva iz vec vial.

Zavrzite:

. Po prvem prebodenju odprto vecodmerno vialo shranjujte pri 2 °C—8 °C najve¢ 6 ur. Ce cepiva
ne uporabite v 6 urah po prvem prebodenju ve¢odmerne viale, ga zavrzite.

. Vse preostalo cepivo v enoodmerni ali veCodmerni viali zavrzite, ko izvleCete 10 odmerkov.

Odstranjevanje:

. Neuporabljeno zdravilo ali odpadni material zavrzite v skladu z lokalnimi predpisi.
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