vSTm zaleém tiek piem&rota papildu uzraudziba. Tadgjadi bis iesp&jams atri identificet jaunako
informaciju par o zalu droSumu. Veselibas apripes specialisti tiek ltigti zinot par jebkadam
iespgjamam nevelamam blakusparadibam. Skatit 4.8.apakspunktu par to, ka zinot par nevélamam
blakusparadibam.

1.  ZALUNOSAUKUMS

VIMKUNY A suspensija injekcijam pilnslircé

Vakcina pret ¢ikungunjas virusu (rekombinanta, adsorb&ta)
Chikungunya vaccine (recombinant, adsorbed)

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Viena deva (0,8 ml) satur 40 mikrogramus ¢ikungunjas virusam (chikungunya virus, CHIKV) lidzigu
dalinu (virus-like particles, VLP) proteina'2, kas adsorbéts uz hidratéta aluminija hidroksida.

lrazots cilvéka embrija nieru §iinas ar rekombinantas DNS tehnologiju.
%iegiits no CHIKV Senegalas celma 37997, kas sastav no CHIKV kapsida proteina (C) un apvalka
protetniem E1 un E2.

Hidratéts aluminija hidroksids (apméram 300 mikrogrami AI** viena 0,8 ml deva).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA

Suspensija injekcijam.

Pirms sakratiSanas vakcina ir dzidrs Skidrums ar baltam nogulsném.
pH: 6,6-8,2

Osmolalitate: 320-390 mOsmol/kg

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1. Terapeitiskas indikacijas

VIMKUNYA ir indicéta aktivai imunizacijai ¢ikungunjas virusa (CHIKV) izraisitas slimibas
profilaksei cilvékiem no 12 gadu vecuma.

Si vakcina jalieto saskana ar oficialajiem ieteikumiem.
4.2. Devas un lietosanas veids

Devas

Jaievada viena 0,8 ml deva.

Gados vecdki cilvéeki
Gados vecakiem cilvekiem > 65 gadu vecuma devas pielagoSana nav nepiecieSama.



Pediatriskd populdcija
VIMKUNYA droSums un efektivitate beérniem vecuma lidz 12 gadiem nav pieradita. Dati nav
pieejami.

LietoSanas veids

Vakcina jaievada intramuskularas (i.m.) injekcijas veida deltveida muskult.

VIMKUNY A nedrikst injicét intravenozi, intradermali vai subkutani.

Piln§lirce tiesi pirms lietoSanas energiski jasakrata, lai iegiitu viendabigu suspensiju.
Noradijumus par rikosanos un atkritumu likvideéSanu skatit 6.6. apakSpunkta.

4.3. Kontrindikacijas

Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam.
4.4. Ipasi bridinajumi un piesardziba lieto§ana

Izsekojamiba

Lai uzlabotu biologisko zalu izsekojamibu, ir skaidri jaregistré lietoto zalu nosaukums un s€rijas
numurs.

Paaugstinata jutiba un anafilakse

Gadijumos, kad peéc VIMKUNY A ievadisanas rodas anafilaktiska reakcija, nekavgjoties jabiit
pieejamai atbilstoSai mediciniskai arstéSanai, lai parvalditu talitéjas alergiskas reakcijas.

Personas ar novajinatu imunitati

VIMKUNYA drosums un efektivitate pacientiem ar imiindeficitu un pacientiem, kuri lieto sisteémiskas
imunsupresivas terapijas, nav novertéta. Nav zinams, vai personam ar traucétu imiinreakciju, tostarp
personam, kuras sanem imtnsupresivu terapiju, bs tada pati atbildes reakcija pret vakcinas shemu ka
iminkompetentam personam.

Ar trauksmi saistitas reakcijas

Tapat ka ar visam injic€jamam vakcmam, vakcinacijas laika var rasties ar trauksmi saistitas reakcijas,
tostarp vazovagalas reakcijas (sinkope), hiperventilacija vai ar stresu saistitas reakcijas ka psihogéna
atbildes reakcija uz injekciju ar adatu. Ir svarigi nodrosinat piesardzibas pasakumus, lai noveérstu
traumas gibSanas gadijuma.

Vienlaikus eso$a slimiba

Vakcinaciju jaatliek personam, kuram ir akiita smaga febrila slimiba vai akita infekcija. Nelielas
infekcijas un/vai zemas pakapes drudza gadijuma nevajadzétu aizkavét vakcinaciju.

Trombocitopénija un koagulacijas traucéjumi

Tapat ka ar citam intramuskularam injekcijam, vakcina ar piesardzibu jalieto personam, kuras sanem
antikoagulantu terapiju, vai personam ar trombocitopéniju vai jebkadiem koagulacijas traucgjumiem
(pieméram, hemofiliju), jo $Tm personam pec intramuskularas injekcijas iespgjama asinosana vai
zilumu rasanas.



Vakcinas efektivitates ierobezojumi

Ka jebkuras vakcinas gadijuma, visiem cilvekiem var neizveidoties aizsardziba p&c vakcinacijas. P&c
vakcinacijas ieteicams turpinat individualos aizsardzibas pasakumus pret moskitu kodumiem.

Paligvielas

Kalijs
S vakeina satur kaliju mazak par 1 mmol (39 mg) katra deva, — biitiba ta ir “kaliju nesaturoga”.

Natrijs
St vakcina satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra deva, — biitiba ta ir

=

natriju nesaturosa”.
4.5. Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Mijiedarbibas pétijumi ar citam zalém nav veikti.

VIMKUNYA ievadi$ana vienlaikus ar citam vakcinam nav pétita.

4.6. Fertilitate, grutnieciba un baroSana ar kriti

Griitnieciba

P&tijumos ar dzivniekiem netika noverota ar vakcinu saistita nevélama ietekme uz embrija un augla
attistibu Zurkam un trusiem; daZzi postnatali novérojumi ar nezinamu klinisko nozimibu tika novéroti
tikai trusiem (skatit 5.3. apakSpunktu).

Dati par VIMKUNYA lietosanu griitniecibas laika ir ierobezoti. Sie dati nav pietiekami, lai izslégtu
iesp&jamu VIMKUNYA ietekmi uz griitniecibu, embrija un augla attistibu, dzemdibam un postnatalo

attistibu.

Lémums par VIMKUNYA lietosanu griitniecibas laika japienem, nemot véra individualo savvalas
CHIKYV infekcijas risku, gestacijas vecumu un risku auglim vai jaundzimusajam.

BaroSana ar kraiti

Nav zinams, vai VIMKUNY A izdalas cilveka piena. Nevar izsl€gt risku beérnam, kas tiek barots ar
kraiti. Jaapsver baroSanas ar kriiti sniegtie attistibas un veselibas ieguvumi, ka arT mates kliniska
nepieciesamiba peéc VIMKUNY A un jebkada iesp&jama VIMKUNY A nelabvéliga ietekme uz bérnu,
kas tiek barots ar kriiti.

Fertilitate
Specifiski pétijumi par ietekmi uz fertilitati nav veikti.

P&tfjumi ar dzivniekiem neliecina par tieSu vai netieSu kaitigu ietekmi uz sieviesu fertilitati (skatit
5.3. apakspunktu).



4.7. letekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

P&ttjumi par ietekmi uz sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus nav veikti. Tomer
dazas no 4.8. apaksSpunkta “Nevelamas blakusparadibas” mingtajam blakusparadibam var 1slaicigi
ietekmet sp&ju vadit transportlidzeklus vai apkalpot mehanismus.

4.8. Nevelamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Visbiezak novérota lokala neveélama blakusparadiba injekcijas vieta p&c vakcinas ievadisanas bija
sapes (24,0 %). Visbiezak noverotas sistemiskas nevelamas blakusparadibas péc vakcinacijas bija
nogurums (17,8 %), galvassapes (16,7 %) un mialgija (16,5 %) (1. tabula).

Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

Kopsavilkums par nevélamajam blakusparadibam peéc VIMKUNY A ievadiSanas tabulas veida

(1. tabula) ir balstits uz apkopoto drosuma datu analizi, kas iegtita no trim pabeigtiem 2. fazes
pétijumiem un diviem pabeigtiem 3. fazes p&tjjumiem ar 3 522 dalibniekiem vecuma no > 12 gadiem,
kuri sanéma VIMKUNY A. No tiem 3 141 persona sanéma vienu 40 mikrogramu VIMKUNYA devu.
Visa 182 dienu petijuma perioda Sie dalibnieki tika noveroti attieciba uz nopietnam nevélamam
blakusparadibam.

Nevélamas blakusparadibas noraditas atbilstosi MedDRA ieteicamajiem terminiem péc MedDRA
organu sisteému klasifikacijas. Zinotas nevélamas blakusparadibas ir uzskaititas saskana ar $adam
biezuma kategorijam:

- loti biezi > 1/10;

- biezi > 1/100 lidz < 1/10;

- retak > 1/1 000 11dz < 1/100;

- reti > 1/10 000 lidz < 1/1 000;
- loti reti < 1/10 000.

1. tabula. Nevélamas blakusparadibas péc VIMKUNYA ievadiSanas.
MedDRA organu sistéemu klase Nevelama blakusparadiba | BieZums
Sapes injekcijas vieta Loti biezi
Nogurums Loti biezi
Drebuli Biezi
Nespeks Biezi
Vispargji trauc&jumi un reakcijas ievadiSanas vieta | Apsartums injekcijas vieta Retak
Pietiikums injekcijas vieta Retak
Pireksija Retak
Zilumu veidoSanas injekcijas | Retak
vieta
Galvassapes Loti biezi
Nervu sistémas trauc&jumi Reibonis Retak
Parestézija Reti
Mialgija Loti biezi
Skeleta, muskulu un saistaudu sisteémas bojajumi Artralgija Biezi
Sapes ekstremitate Reti
Slikta dosa Biezi
Kunga un zarnu trakta trauc&jumi Caureja Reti
Lupu pietukums Reti
Asins un limfatiskas sistémas trauc&jumi Limfadenopatija Reti
Infekcijas un infestacijas Gastroenterits Reti




y . e . Aizlikts deguns Retak
Elposanas sisteémas traucgjumi, kriisu kurvja un = ——— -
. S Orofaringealas sapes Reti
videnes slimibas - - -
Rinoreja Reti

Adas un zemadas audu bojajumi Izsitumi Retak

Pediatriska populacija — pusaudzi

No 3 522 kliniska p&tijuma dalibniekiem, kuriem tika ievadita VIMKUNYA, 6,2 % (n = 217) bija
vecuma no 12 lidz < 18 gadiem un sanéma vienu 40 mikrogramu VIMKUNY A devu ar 182 dienu
novérosanas periodu. Drosuma profils pusaudziem ir Iidzigs vispargjam droSuma profilam
piecaugusajiem.

ZinoSana par iespgjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek liigti zinot par
jebkadam iesp&jamam nevélamam blakusparadibam, izmantojot Zalu valsts agentiira, Jersikas iela 15,
Riga, LV 1003. Timekla vietne: www.zva.gov.lv.

4.9. Pardozesana

Klmiskajos petijumos nav zinots par pardozesanu. Pardoze$anas gadijuma ieteicams kontrolét dzivibai
svarigos raditajus un, ja iesp&jams, nozimet simptomatisku arstéSanu.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: citas virusu vakcinas, ATK kods: vél nav pieskirts

Darbibas mehanisms

VIMKUNYA ir adjuvanta VLP rekombinanta proteina vakcina. VLP nevar inficét $tinas, vairoties vai
izraisit slimibu. Precizs aizsardzibas mehanisms pret CHIKV infekciju un/vai slimibu nav noteikts.
Tiek uzskatits, ka VIMKUNYA var izraisit aizsardzibu pret CHIKV infekciju, ierosinot neitralizéjosas
antivielas pret VIMKUNY A ieklautajiem CHIKV proteiniem C, E1 un E2, ka rezultata tiek
neitralizéts dzivs viruss. Lai palielinatu ar vakcinu saistitas imiinas atbildes reakcijas, ir pievienots
adjuvants.

Imiingenitate

Efektivitates dati par VIMKUNY A nav pieejami. Klinisko efektivitati noteica, pamatojoties uz
pecvakcinacijas CHIKV specifisko neitraliz&joSo antivielu titra slieksni.

Anti-CHIKV seruma neitraliz€jo$o antivielu (SNA) titra slieksnis > 100, kas nodroSina 80 % CHIKV
neitralizaciju, mérot ar in vitro neitraliz€sanas testu, tika izvélets ka surogatmarkieris, kas varétu
paredzét aizsardzibu pret CHIKV izraisitu slimibu, ko dévé par seroreakciju. So slieksni noteica,
pamatojoties uz prospektivu seroepidemiologisku pétijumu ar personam, kuras ieprieks bijusas
paklautas CHIKV, un pasivas parneses/infic€Sanas p&tijjumu ar primatiem (non-human primate, NHP),
kas nav cilvekveidigie primati, izmantojot apvienotu serumu no dalibniekiem, kuri vakcinéti ar
VIMKUNY A vakcinu.

Vienas 40 mikrogramu VIMKUNY A devas imiingenitate tika novértéta divos pivotalos p&tijumos, kas
veikti ASV, viena 3. fazes kliniskaja petijuma pusaudziem un pieaugusajiem vecuma no 12 lidz

< 65 gadiem (1. pétijums) un viena 3. fazes kliniskaja pétijuma ar pieaugusajiem > 65 gadu vecuma
(2. petijums). Abu 3. fazes petijumu dalibnieki tika novéroti 6 ménesus péc vakcinacijas. Atskiriba
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starp anti-CHIKV SNA seroreakcijas raditaju (VIMKUNYA vakcina minus placebo) un anti-CHIKV
SNA geometrisko vidgjo titru (GMT) 21 dienu p&c vakcinacijas (22. vizites diena) bija abi primarie
merka kriteriji. Seroreakcijas raditajs (SRR) tika definéts ka to personu procentuala dala, kuras
sasniedza anti-CHIKV SNA NT&80 titru > 100. Personas ar novajinatu imansistému un personas, kuras
6 ménesus pirms zalu skrininga bija sanémusas imiinsupresivus medikamentus, tika izslégtas no
dalibas pétijuma.

1. petijums

Sis pétijums bija 3. fazes pivotals, randomizéts, daudzcentru, placebo kontroléts, dubultmaskéts,
paral€lu grupu kliniskais p&tijums, kas tika veikts ASV. Kopuma 3 258 veseli dalibnieki vecuma no 12
lidz < 65 gadiem (vid&jais vecums 39 gadi [diapazons no 12 lidz 64]) tika randomizé&ti attieciba 2:2:2:1
katra vecuma grupa (12 lidz < 18 (n = 254; 7,8 %), 18 Iidz < 46 (n = 1 906; 58,5 %) un vecuma no 46
lidz < 65 gadiem (n = 1 098; 33,7 %)), lai sanemtu vai nu vienu no trim secigi razotam VIMKUNY A
s€rijam ka vienu intramuskularu 40 mikrogramu devu pilnslircg, vai placebo. Randomizétaja
populacija 1 591 (48,8 %) dalibnieks bija virietis un 1 667 (51,2 %) sievietes. Bija 69 sakotngjie
seropozitivie dalibnieki (definéti ka 1. dienas pirmsdevas anti-CHIKV titrs > 15 (> testa apaks$gja
kvantitativa robeza (lower limit of quantitation, LLOQ)), no kuriem 63 dalibnieki bija VIMKUNY A
grupa un 6 placebo grupa.

Tika analizéta imiina atbildes reakcija 2 559 dalibniekiem (imiingenitates novertéjama populacija
[immunogenicity evaluable population, IEP]), kuri sanegma VIMKUNY A, un 424 dalibniekiem, kuri
sanéma placebo. Visi dalibnieki no IEP sakotngji bija seronegativi (pirms vakcinacijas) attieciba uz
CHIKYV neitraliz€josam antivielam. Anti-CHIKV SNA atbildes reakcijas uz VIMKUNY A un placebo
salidzinajums 8., 15., 22. un 183. pétijuma vizites diena, ko méra pec kliniski nozimigas atskiribas
seroreakcijas raditaja un GMT, ir paradits 2. un 3. tabula.

2. tabula. Anti-CHIKYV SNA seroreakcijas raditajs (SRR) 8., 15., 22. un 183. vizites diena 3. fazes
1. pétijuma (vecums no 12 lidz < 65 gadiem) (imiingenitates novértéjama populacija).

Pétiljuma SRR SRR placebo SRR at3kiriba | p vértiba®
diena VIMKUNYA | (n=424) [95 % TI°
(n = 2 559) /N (%)°
/N (%)? [95 % TI]°
[95 % TIb
8. diena 1169/2 510 2419 (05%) | 46,1 % <0,0001
(46,6 %) [0.1%, 1,7%] | [43,8 %:
[44,6 %; 48,5 %] 48,1 %]
15. diena 2 355/2 434 3/395 (0,8 %) 96,0 % < 0,0001
(96,8 %) [03%,22%] | [94,3 %:
[96.0 %; 97,4 %] 96,8 %]
22. diena 2 503/2 559 5/424 (1,2 %) 96,6 % < 0,0001
(97,8 %) [0,5%, 2,7%] | [95,0 %:
[97.2 %; 98,3 %] 97,5 %]
183. diena 1967/2 301 6/401 (1,5 %) 84,0 % < 0,0001
(85,5 %) [0,7%,32%)] |[81,7%:
[84.0 %: 86,9 %] 85,6 %]

Tl = ticamibas intervals; SNA = seruma neitraliz&josas antivielas, SRR = seroreakcijas raditajs.

2 n ir dalibnieku skaits ar seroreakcijas titru > 100, dalits ar N, kop&jais dalibnieku skaits grupa.

b Seroreakcijas raditaju 95 % TI ir balstiti uz Vilsona metodi.

¢ Seroreakcijas raditaja atskiriba ir (VIMKUNY A minus placebo); 95 % TI ir balstiti uz Nikomba hibrida
raditaju metodi. Statistiskais parakums par placebo un divpusgja 95 % TI apakse€ja robeza attieciba uz
seroreakcijas raditaja atskiribu starp VIMKUNY A grupu un placebo grupu > 70 % (uzskata par kliniski
nozimigu).

d p vértiba ir iegiita no divpusgja hi kvadrata testa, kas nosaka seroreakcijas procentualo attiecibu lidzvertibu
starp grupam.



3. tabula. Anti-CHIKYV SNA geometriskais vidgjais titrs (geometric mean titre, GMT) 8., 15., 22. un
183. vizites diena 3. fazes 1. pétijjuma (vecums no 12 lidz < 65 gadiem) (imiingenitates novértéjama
populacija).

PétTjuma diena | VIMKUNYA (n=2559) | Placebo (n = 424) | p vertiba®
8. diena?

n® 2510 419

SNA GMT [95 % TI] 93,4 [87,2; 100,0] 7,4[6,5; 8,4] < 0,0001¢
15. diena?

n° 2434 395

SNA GMT [95 % TI] 1 095,8 [1 029,3; 1 166,7] 7,6 [6,8; 8,6] < 0,0001¢
22. diena?

n° 2 559 424

SNA GMT [95 % TI] 1618,1[1522,1;1720,0] 7,9 [7,0; 8,8] < 0,0001
183. diena?

n° 2301 401

SNA GMT [95 % TI] 337,7 [318,3; 358,4] 8,2[7,3:9,1] < 0,0001¢

GMT = geometriskais vidéjais titrs, [EP = imiingenitates novertéjama populacija (immunogenicity evaluable
population), N = kopgjais IEP, SNA = seruma neitraliz&josas antivielas.

GMT rezultatiem veértibam, kas bija zemakas par kvantitativas noteik$anas apaksgjo robezu (lower limit of
quantitation, LLOQ) 15, tika pieskirta vertiba LLOQ/2 = 7,5.

IEP: iedarbibai paklautie dalibnieki, kuriem 1. diena nebija izm&ramas anti-CHIKV SNA, kuriem ir novertgjams
22. dienas seruma parauga rezultats analizes loga (no 19. lidz 27. dienai ieskaitot) un kuriem nav izslédzosu
protokola novirzu, ka noteikts pirms datu bazes blok&sanas vai atklasanas (ka piemérojams).

28.,15., 22. un 183. diena, kas atbilst attiecigi 7, 14, 21 un 182 dienam p&c vakcinacijas ar VIMKUNYA.

b n ir dalibnieku skaits ar parauga rezultatu, kas pieejams noraditaja vizite.

¢ Geometriska vidgja titra apléses kopa ar to 95 % TI ir iegiitas no ANOVA modela, kas ietver vietu un
arst€Sanas grupu ka fiksetas ietekmes, pienemot, ka log titri ir normali. GMT un 95 % TI attieciba ir iegiita no ta
pasa modela. p vertiba parbauda grupas GMT lidzvertigumu log skala (t. i., GMT attieciba ir vienada ar 1).
9Nominala p veértiba (formalas korekcijas vairakiem salidzindjumiem netika piem@rotas).

2. pétijums

Sis pétijums bija 3. fazes randomizéts, placebo kontroléts, dubultmaskéts, paralélu grupu pétijums ar
divam arstesanas grupam (VIMKUNY A vai placebo). Tas bija daudzcentru petijums ASV, kura
piedalijas 413 veseli dalibnieki > 65 gadu vecuma. Dalibnieki tika randomizgti attieciba 1:1, lai
sanemtu vienu 40 mikrogramu VIMKUNY A devu vai placebo. Mérka populacija bija pieaugusie

> 65 gadu vecuma (vidgjais vecums 71 gads [diapazons no 65 Iidz 95]), kas sadaliti pec vecuma
apaksgrupam (65 lidz < 75 (n = 318; 77 %) un > 75 gadi (n = 95; 23 %)). Randomizgtaja populacija
171 (41 %) dalibnieks bija virietis un 242 (59 %) sievietes. ST pétijuma dalibnieki tika novéroti

6 ménesus péc imunizacijas. Bija 15 sakotngjie seropozitivie dalibnieki (definéti ka 1. dienas
pirmsdevas anti-CHIKYV titrs > 15 (> apaksgja kvantitativa robeza [lower limit of quantitation,
LLOQY]), no kuriem 5 dalibnieki bija VIMKUNY A grupa un 10 placebo grupa. Imiingenitates
novert€jamaja populacija bija 372 dalibnieki, no kuriem 189 dalibnieki sangma VIMKUNY A un
183 dalibnieki sanema placebo. Visi Sie dalibnieki sakotngji (pirms vakcinacijas) bija negativi
attieciba uz CHIKYV neitraliz€josam antivielam.

Anti-CHIKV SNA atbildes reakcijas uz VIMKUNY A un placebo salidzinajums 15., 22. un
183. petijuma vizites diena, ko meérija pec klmiski nozimigas atskiribas seroreakcijas raditaja un GMT,
ir paradits 4. un 5. tabula.



4. tabula. Anti-CHIKYV SNA seroreakcijas raditajs (SRR) 15., 22. un 183. vizites diena 3. fazes 2. pétijuma
(vecums > 65 gadi) (imiingenitates novértéjama populacija).

Pétijjuma diena | SRR VIMKUNYA | SRR Placebo SRR atskiriba p vértiba“
(n=189) (n=183) [95% TI]°
n/IN (%0)? n/N (%)?
[95 % TI]° [95 % TI]°

15. diena 149/181 (82,3 %) 5/176 (2,8 %) 79,5 % [72,3 %; < 0,0001
[76,1 %; 87,2 %] [1,2 %; 6,5 %] 84,6 %]

22. diena 165/189 (87,3 %) 2/183 (1,1 %) 86,2 % [80,0 %; < 0,0001
[81,8 %; 91,3 %] [0,3 %; 3,9 %] 90,3 %]

183. diena 139/184 (75,5 %) 2/173 (1,2 %) 74,4 % [67,1 %; <0,0001
[68,9 %; 81,2 %] [0,3 %; 4,1 %] 80,1 %]

Tl = ticamibas intervals; SNA = seruma neitraliz&jo$as antivielas, SRR = seroreakcijas raditajs.

2 n ir dalibnieku skaits ar seroreakcijas titru > 100, dalits ar N, kop&jais dalibnieku skaits grupa.

b Seroreakcijas raditaju 95 % TI ir balstiti uz Vilsona metodi.

¢ Seroreakcijas raditaja atskirtba ir (VIMKUNY A minus placebo); 95 % TI ir balstiti uz Nikomba hibrida
raditaju metodi. Statistiskais parakums par placebo un divpusgja 95 % TI apakscja robeza attieciba uz
seroreakcijas raditaja atskirtbu starp VIMKUNY A grupu un placebo grupu > 70 % (uzskata par kliniski
nozimigu).

d p vértiba ir iegilita no divpusgja hi kvadrata testa, kas nosaka seroreakcijas procentualo attiecibu Iidzveértibu
starp grupam.

5. tabula. Anti-CHIKYV SNA geometriskais vidéjais titrs (GMT) 15., 22. un 183. vizites diena 3. fazes
2. pétijuma (vecums > 65 gadi) (imiingenitates novértéjama populacija).

Placebo p vértiba®
Pétijuma diena VIMKUNYA (n=189) | (n=183)
15. diena?
nP 181 176
SNA GMT [95 % TI] 378,4 [301,0; 475,7] 9,0[7,1; 11,3] < 0,0001¢
22. diena®
nP 189 183
SNA GMT [95 % TI] 723,9 [584,1; 897,2] 8,1[6,5; 10,0] < 0,0001
183. diena?®
nP 184 173
SNA GMT [95 % TI] 233,0[194,1; 279,8] 8,3[6,9; 10,0] < 0,0001¢

GMT = geometriskais vidg&jais titrs, IEP = imlingenitates novértgjama populacija, N = kopgjais IEP, SNA =
seruma neitraliz&josas antivielas.

GMT rezultatiem vertibam, kas bija zemakas par kvantitativas noteik$anas apaksgjo robezu (lower limit of
quantitation, LLOQ) 15, tika pieskirta vertiba LLOQ/2 = 7,5.

IEP: iedarbibai paklautie dalibnieki, kuriem 1. diena nebija izm&ramas anti-CHIKV SNA, kuriem ir novertgjams
22. dienas seruma parauga rezultats analizes loga (no 19. lidz 27. dienai ieskaitot) un kuriem nav izslédzosu
protokola novirzu, ka noteikts pirms datu bazes blok&Sanas vai atklasanas (ka piem&rojams).

215., 22. un 183. diena, kas atbilst attiecigi 14, 21 un 182 dienam pé&c vakcinacijas ar VIMKUNYA.

b n ir dalibnieku skaits ar parauga rezultatu, kas pieejams noraditaja vizite.

¢ Geometriska vidgja titra apleses kopa ar to 95 % TI ir iegiitas no ANOVA modela, kas ietver vietu un
arst€Sanas grupu ka fiksetas ietekmes, pienemot, ka log titri ir normali. GMT un 95 % TI attieciba ir iegiita no ta
pasa modela. p vertiba parbauda grupas GMT lidzvertigumu log skala (t. i., GMT attieciba ir vienada ar 1).
9Nominala p vértiba (formalas korekcijas vairakiem salidzinajumiem netika piemérotas).

3. fazes pétijumos (1. p&tfjums, 2. petijums) dazadas vecuma grupas seroreakcijas raditaji (anti-
CHIKYV SNA NTg titrs > 100) un GMT, kas tika mériti VIMKUNYA grupa 22. diena (21 diena p&c
vakcinacijas), bija sadi: 12 Iidz < 18: 97,0 %, GMT 2 502; 18 lidz < 46: 98,3 %, GMT 1 878; 46 lidz
<65: 97,2 %, GMT 1 175; > 65 lidz < 75: 87,9 %, GMT 726; un >75 gadi 85,0 %, GMT 716.



Pediatriska populacija

Eiropas Zalu agentura atliek pienakumu iesniegt p&tijumu ar VIMKUNY A rezultatus viena vai
vairakas pediatriskas populacijas apaksgrupas aktivai imunizacijai ¢ikungunjas virusa (CHIKV)
izraisttas slimibas profilaksei (informaciju par lietosanu bérniem skatit 4.2. apakSpunkta).

5.2.  Farmakokingtiskas ipasibas

Nav piemérojams.

5.3. Prekliniskie dati par droSumu

Neklmiskajos standartpetijumos iegttie dati par atkartotu devu toksicitati, genotoksicitati un lokalu
panesamibu neliecina par Tpasu risku cilvékam.

Reproduktiva toksicitate

Attistibas un reproduktivas toksicitates petijumi tika veikti trusu un zurku matité€m, ievadot vairakas
VIMKUNYA devas pirms un p&c parosanas un griisnibas laika. Nevienai sugai netika novérota ar
vakcinu saistita nevélama ietekme uz matisu fertilitati vai embrija-augla attistibu. Postnatalas
dzivildzes indeksa samazinasanas tika noveérota trusiem, bet ne zurkam; §1s atrades nozZimigums
cilvekiem nav zinams.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts

Saharoze

Kalija hidrogénfosfats

Kalija dihidrogénfosfats

Natrija citrats

Udens injekcijam

Adsorbentu skatit 2. apak$punkta.

6.2. Nesaderiba

Saderibas pétijumu trukuma dél So vakcinu nedrikst sajaukt (lietot maisijuma) ar citam zalém.
6.3. Uzglabasanas laiks

3 gadi

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacljumi
Uzglabat ledusskapi (2 °C — 8 °C).

Nesasaldet.

Stabilitates dati liecina, ka vakcina ir stabila 4 stundas, uzglabajot temperattra no 8 °C Iidz 25 °C, un
vismaz 24 stundas, uzglabajot 0 °C 1idz 2 °C temperatiira. ST perioda beigas VIMKUNY A jaizlieto
nekavgjoties vai jaizmet. Sie dati ir paredzéti, lai sniegtu noradijumus veselibas apriipes specilistiem
tikai Tslaicigas temperatiiras novirzes gadijuma.



6.5. lepakojuma veids un saturs

lepakojuma saturs

0,8 ml suspensijas vienas devas pilnslircg, kas sastav no stikla cilindra (I tipa stikls), Luer lock
adaptera (polikarbonats), stingra vacina (caurspidigs polipropiléns), gumijas vacina (izopréna-
brombutila maistjums), gumijas virzula aizbazna (hlorbutilgumija), virzula stiena (balts polipropiléns)
un pirkstu balsta (balts polipropiléns).

Pilnslirce ir aizsargata ar paliktni, kas ievietots kartona kastg.

lepakojuma lielums

lepakojums ar vienas devas pilnslirci (0,8 ml) bez adatas.
6.6. IpaSi noradijumi atkritumu likvidé$anai un citi noradijumi par riko$anos
Uzglabat So vakcinu bérniem neredzama un nepieejama vieta.

RikoSanas noradijumi un ievadi$ana

Ar vakcinu jarikojas veselibas apriipes specialistam, ievérojot aseptiskus panémienus, lai nodrosinatu
devas sterilitati.

Nejauciet VIMKUNY A kopa ar citam vakcinam taja pasa $lirce vai flakona.

Sagatavosanas lietosanai
o Iznemiet vakcinas kastiti no ledusskapja (2 °C lidz 8 °C).

Pirkstu balsts

Gumijas Luer lock
vacims adapteris ‘T“
- ”
7
L e |
L] F h ~ ‘
U
Stingrs vacin§  Stikla cilindrs Gumijas aizbaznis Virzula stienis

Parbaudiet pilnslirci

o Iznemiet pilnslirces paliktni no kartona kastites.

. Iznemiet pilnslirci no paliktna, turot aiz Slirces cilindra.

o Parbaudiet, vai pilnslircei nav neparasts izskats vai nopliides. Ja tiek konstateti kadi defekti,
nelietojiet pilnslirci.

o VIMKUNYA ir dzidrs $kidrums ar baltam nogulsné€m pirms samaisisanas.

o Tiesi pirms lietosanas energiski sakratiet pilnslirci, lai ieglitu viendabigu suspensiju. Péc
sakratiSanas suspensijai jabut baltam, dulkainam Skidrumam bez redzamam sveskermenu
dalinam. Parbaudiet, vai suspensijai nav mainijusies krasa un nav redzamas dalinas. Neievadiet
vakcinu, ja ir kads no tiem.
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levadiet vakcinu

o Turiet pilnslirces cilindru ar uzgali uz aug$u un uzmanigi noskrtivgjiet pilnslirces Luer lock
vacinu. Nem&giniet to nolauzt vai noraut, jo tas var sabojat $lirci.

o Saja iepakojuma nav ieklauta adata. Izmantojiet atbilsto$a izméra sterilu adatu, lai nodroinatu
intramuskularu injekciju atkariba no pacienta izmera un kermena masas.

o Pievienojiet sterilu adatu pilnSlircei un parliecinieties, ka adata ciesi piegul §lircei.

o VIMKUNY A péc sakratiSanas izskatas ka viendabiga balta dulkaina suspensija bez redzamam

sveSkermenu dalinam. Ja vakcina nav viendabiga suspensija, pirms ievadisanas energiski
sakratiet §lirci, lai to atkartoti suspendétu.

o Ievadiet visu devu ka i.m. injekciju augSdelma deltveida muskuli, vienmeérigi nospiezot virzula
stieni un saglabajot spiedienu uz stiena, lidz tiek izvadits pilns Slirces saturs, lai pabeigtu
injekciju.

o VIMKUNYA ir paredzgta tikai i.m. ievadiSanai. Neievadiet intravenozi, intradermali vai
subkutani.

o Injekcija jaievada 4 stundu laika péc pilnslirces iznemsanas no ledusskapja (2 °C lidz 8 °C).

o LietoSanas stabilitates dati liecina, ka vakcina ir stabila, ja to uzglaba 4 stundas 8 °C lidz 25 °C
temperatiira un vismaz 24 stundas, ja to uzglaba 0 °C lidz 2 °C temperatiira. No mikrobiologiska
viedokla vakcina jaizlieto nekavgjoties. Ja ta netiek izlietota nekavgjoties, par uzglabasanas
laiku un apstakliem pirms lietoSanas ir atbildigs lietotajs.

Izmetiet

o Izmetiet So vakcinu, ja ta nav izlietota 4 stundu laika p&c pilnslirces iznemsanas no 2 °C lidz
8 °C temperatiiras.

o P&c lietoSanas izmetiet §lirci.

Izmesana

o Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi viet€jam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

Bavarian Nordic A/S

Philip Heymans Alle 3

DK-2900 Hellerup

Danija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS

EU/1/25/1916/001

9. PIRMAS RE(}ISTRACIJAS/PARRE(}ISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums:

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §im zalém ir pieejama Eiropas Zalu agenturas timekla vietné
https://www.ema.europa.eu.
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