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COMISION REVISORA

SALA ESPECIALIZADA DE MOLECULAS NUEVAS, NUEVAS INDICACIONES Y
MEDICAMENTOS BIOLOGICOS

ACTA No. 02 DE 2023 Primera parte
SESION EXTRAORDINARIA 27 y 28 DE FEBRERO DE 2023
ORDEN DEL DIA
1. VERIFICACION DEL QUORUM
2. REVISION DEL ACTA ANTERIOR

3. TEMAS A TRATAR
3.1. MOLECULAS NUEVAS
3.1.2. Medicamentos biolégicos
3.4. MODIFICACION DE INDICACIONES
3.4.2. Medicamentos biol6gicos

DESARROLLO DEL ORDEN DEL DIA
1. VERIFICACION DE QUORUM

Siendo las 08:00 horas se da inicio a la sesion extraordinaria de la Sala Especializada de
Moléculas Nuevas, Nuevas Indicaciones y Medicamentos Biologicos de la Comision
Revisora, en la sala presencial/virtual, previa verificacion del quérum:

Dr. Jesualdo Fuentes Gonzalez

Dr. Manuel José Martinez Orozco

Dr. Mario Francisco Guerrero Pabén
Dr. Fabio Ancizar Aristizabal Gutiérrez
Dr. José Gilberto Orozco Diaz

Dr. Kervis Asid Rodriguez Villanueva
Dr. José Julian Lopez Gutiérrez

Dra. Jenny Patricia Clavijo Rojas

Dr. Manuel Javier Torres Sanchez

Dr. Kenny Cristian Diaz Bayona

Dr. Edwin Leonardo Lopez Ortega

Dr. Andrey Forero Espinosa

Dra. Judith Del Carmen Mestre Arellano
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Invitados:
Dra. Gicel Karina Lopez Gonzalez
Dr. William Saza Londofio

Secretario (E):
Dr. Hugo Armando Badillo Arguelles

2. REVISION DEL ACTA ANTERIOR
N/A

3. TEMAS A TRATAR

ORIGINAL/OMICRON

3.1.2 Medicamentos biol6gicos

3.1.2.1. SPIKEVAX BIVALENT
MICROGRAMOS/50 MICROGRAMOS) /ML)

Expediente : 20242175

Radicado : 20221264787

Fecha : 16/12/2022

Interesado : Moderna Switzerland GMBH.

Composicion:

Vial multidosis con 2,5 ml

Original/Omicron BA.4-5 (50 microgramos/50 microgramos/ml).

BA.4-5(50

que contiene vacuna ARNmM SPIKEVAX bivalente

Concentracion Envase Daosis Composicidn por dosis
Spikevax bivalent Original/Omicron | Vial 5 dosis de
BA 45 multidosis | 0,5 mL Una dosis (0,5 mL)
(50 microgramos/50 microgramos)/mL | con 2,5mL | cada una contiene 25 microgramos
de suspensian inyectable (con de elasomeran y
capsula de 25 microgramos de
clerre davesomeran, una vacuna
extraible de de ARNm frente a la
color azul) COVID-19 (encapsulado
en nanoparticulas
lipidicas).
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Forma farmacéutica: Suspension inyectable

Indicaciones:

Spikevax bivalent Original/Omicron BA.4-5 esta indicada para la inmunizacién activa para
prevenir la COVID-19, causada por el virus SARS-CoV-2, en personas de 18 afios de edad
y mayores que han recibido previamente al menos la primo vacunacion frente a la COVID-
19

Contraindicaciones:

Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes
Precauciones y advertencias:

Trazabilidad

Con objeto de mejorar la trazabilidad de los medicamentos biologicos, el nombre y el
namero de lote del medicamento administrado deben estar claramente registrados.

Hipersensibilidad y anafilaxia

Se han notificado casos de anafilaxia en personas que han recibido Spikevax (Original). El
tratamiento y la supervision médica apropiados deben estar siempre disponibles en caso
de que se produzca una reaccion anafilactica tras la administraciéon de la vacuna.

Se recomienda una observacion estrecha durante al menos 15 minutos tras la vacunacion.
No se deben administrar mas dosis de Spikevax bivalent Original/Omicron BA.4-5 a las
personas que hayan experimentado anafilaxia con una dosis previa de Spikevax (Original).

Miocarditis y pericarditis

Existe un mayor riesgo de miocarditis y pericarditis tras la vacunacién con Spikevax
(Original).

Estos trastornos pueden aparecer a los pocos dias de la vacunaciéon y se produjeron
principalmente en un plazo de 14.

Se han observado con mayor frecuencia tras la segunda dosis de la vacunacion que tras la
primera, y con mayor frecuencia en varones jovenes. Parece que el perfil de riesgo es
similar para las dosis segunda y tercera.

Los datos disponibles indican que el curso de la miocarditis y la pericarditis tras la
vacunacion no es diferente del curso de la miocarditis o la pericarditis en general.
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Los profesionales sanitarios deben estar atentos a los signos y sintomas de la miocarditis
y la pericarditis. Se debe indicar a los vacunados que acudan inmediatamente a un médico
si presentan sintomas indicativos de miocarditis o pericarditis, como dolor toracico (agudo
y persistente), dificultad para respirar o palpitaciones después de la vacunacion.

Los profesionales sanitarios deben consultar directrices o especialistas para diagnosticar y
tratar esta enfermedad.

Reacciones relacionadas con ansiedad

Se pueden producir reacciones relacionadas con ansiedad, incluidas reacciones
vasovagales (sincope), hiperventilacién o reacciones relacionadas con estrés, asociadas al
acto vacunal como respuesta psicogena a la inyecciéon con aguja. Es importante tomar
precauciones para evitar lesiones a causa de un desmayo.

Enfermedad concomitante

La vacunacion se debe posponer en personas que presenten una enfermedad febril aguda
grave o una infeccion aguda. La presencia de una infeccion leve y/o de fiebre de baja
intensidad no debe posponer la vacunacion.

Trombocitopenia y trastornos de la coagulacion

Como sucede con otras inyecciones intramusculares, la vacuna debe administrarse con
precaucion a las personas que reciban tratamiento anticoagulante o a aquellas que
presenten trombocitopenia o padezcan un trastorno de la coagulacion (como hemofilia)
debido a que en estas personas se puede producir sangrado o formaciéon de hematomas
tras una administracion intramuscular.

Exacerbaciones del sindrome de extravasacion capilar

Se han notificado algunos casos de exacerbacion del sindrome de extravasacion capilar en
los primeros dias después de la vacunacion con Spikevax (Original). Los profesionales
sanitarios deben ser conscientes de los signos y sintomas de sindrome de extravasacion
capilar para reconocer y tratar rapidamente el trastorno. En personas con antecedentes
médicos de sindrome de extravasacion capilar, la vacunaciéon debe planificarse en
colaboracion con los expertos médicos pertinentes.

Personas inmunocomprometidas

No se han evaluado la eficacia y la seguridad de la vacuna Spikevax bivalent
Original/Omicron BA.4-5 en personas inmunocomprometidas, incluidos aquellos que estén
recibiendo tratamiento inmunosupresor. La eficacia de Spikevax bivalent Original/Omicron
BA.1 puede ser menor en personas inmunocomprometidas.
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Duracion de la proteccion
Se desconoce la duracion de la proteccion proporcionada por la vacuna, ya que todavia se
est& determinando en estudios clinicos en curso.

Limitaciones de efectividad de la vacuna

Como con cualquier vacuna, la vacunacion con Spikevax bivalent Original/Omicron BA.4-5
puede no proteger a todas las personas que la reciban.

Excipientes con efecto conocido

Sodio
Esta vacuna contiene menos de 1 mmol de sodio (23 mg) por dosis de 0,5 mL; esto es,
esencialmente “exenta de sodio”.

Reacciones adversas:
Resumen del perfil de seguridad
Participantes de 18 afios y mayores

La seguridad de Spikevax (Original) se evalu6é en un estudio clinico en curso en fase 3,
aleatorizado, controlado con placebo y con enmascaramiento para el observador, realizado
en los Estados Unidos con 30 351 participantes de 18 afios y mayores que recibieron al
menos una dosis de Spikevax (Original) (n = 15 185) o un placebo (n = 15 166)
(NCT04470427). En el momento de la vacunacion, la media de edad de la poblacién era de
52 afios (intervalo 18-95); 22 831 (75,2 %) de los participantes tenian entre 18 y 64 afios y
7520 (24,8 %) de los participantes tenian de 65 afios en adelante.

Las reacciones adversas notificadas con méas frecuencia fueron dolor en el lugar de la
inyeccion (92 %), fatiga (70 %), cefalea (64,7 %), mialgia (61,5 %), artralgia (46,4 %),
escalofrios (45,4 %), nauseas/vomitos (23 %), hinchazén/dolor a la palpacién axilar (19,8
%), fiebre (15,5 %), hinchazén en el lugar de la inyeccién (14,7 %) y enrojecimiento (10 %).
Las reacciones adversas fueron, por lo general, de intensidad leve o moderada y se
resolvieron unos dias después de la vacunaciéon. En los participantes de mayor edad se
asoci6 a una frecuencia ligeramente menor de acontecimientos de reactogenicidad.

En general, se observd una mayor incidencia de algunas reacciones adversas en los grupos
mas jovenes: la incidencia de hinchazon/dolor a la palpacion axilar, fatiga, cefalea, mialgia,
artralgia, escalofrios, nduseas/vomitos y fiebre fue mayor en los adultos de 18 a <65 afos
que en aquellos participantes de 65 afios en adelante. Las reacciones adversas locales y
sistémicas se notificaron con mayor frecuencia después de la segunda dosis que después
de la primera dosis.
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Adolescentes de 12 a 17 afios

Los datos de la seguridad de Spikevax (Original) en adolescentes se han recogido de un
estudio clinico en curso en fase 2/3, aleatorizado, controlado con placebo y con
enmascaramiento para el observador, realizado en los Estados Unidos con 3726
participantes de 12 a 17 afios que recibieron al menos una dosis de Spikevax (n = 2486) o
un placebo (n = 1240) (NCT04649151). Las caracteristicas demograficas fueron similares
entre los participantes que recibieron Spikevax (Original) y los que recibieron un placebo.

Las reacciones adversas mas frecuentes en adolescentes de 12 a 17 afios fueron dolor en
el lugar de la inyeccién (97 %), cefalea (78 %), cansancio (75 %), mialgia (54 %), escalofrios
(49 %), hinchazdén/dolor a la palpacion axilar (35 %), artralgia (35 %), nduseas/vémitos (29
%), hinchazén en el lugar de la inyeccidn (28 %), eritema en el lugar de la inyeccién (26 %)
y fiebre (14 %).

Nifios de 6 a 11 afos

Los datos de seguridad de Spikevax (Original) en nifios se recopilaron en un estudio clinico
en curso de fase 2/3 de dos partes, aleatorizado y con enmascaramiento del observador
realizado en Estados Unidos y Canada (NCT04796896). La parte 1 fue una fase abierta del
estudio sobre seguridad, seleccién de la dosis e inmunogenicidad, y en ella se incluyeron a
380 participantes de 6 a 11 afios que recibieron al menos 1 dosis (0,25 mL) de Spikevax
(Original). La parte 2 es la fase controlada con placebo para estudiar la seguridad e incluy6
a 4016 patrticipantes de 6 a 11 afos que recibieron al menos una dosis (0,25 mL) de
Spikevax (Original) (n=3012) o placebo (n=1004). Ninguno de los participantes de la parte
1 participé en la parte 2. Las caracteristicas demograficas fueron similares entre los
participantes que recibieron Spikevax (Original) y los que recibieron placebo.

Las reacciones adversas mas frecuentes de los participantes de 6 a 11 afios después de la
administracién de la pauta inicial de vacunacion fueron dolor en el lugar de la inyeccién
(98,4 %), fatiga (73,1 %), cefalea (62,1 %), mialgia (35,3 %), escalofrios (34,6 %), nduseas
0 vomitos (29,3 %), hinchazén/dolor a la palpacién axilar (27,0 %), fiebre (25,7 %), eritema
en el lugar de la inyeccién (24,0 %), hinchazén en el lugar de la inyeccion (22,3 %) y artralgia
(21,3 %).

Niflos de 6 meses a 5 afos

La seguridad, tolerabilidad, reactogenicidad y eficacia de Spikevax (Original) se estan
evaluando en un estudio en curso de fase 2/3 aleatorizado, controlado con placebo y con
enmascaramiento para el observador realizado en Estados Unidos y Canada. En este
estudio se incluyé a 10 390 participantes de 6 meses a 11 afios que recibieron al menos
una dosis de Spikevax (n = 7798) o placebo (n = 2592).
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En el estudio participaron nifios de tres grupos de edad: de 6 a 11 afios; de 2 a 5 afios; y
de 6 a 23 meses. En este estudio con poblacién pediatrica se incluyé a 6388 participantes
de 6 meses a 5 afos que recibieron al menos una dosis de Spikevax (Original) (n=4791) o
placebo (n=1597). Las caracteristicas demograficas de los participantes que recibieron
Spikevax (Original) fueron similares a las de los que recibieron placebo.

Las reacciones adversas de los participantes de este estudio de 6 a 23 meses después de
la administracion de la pauta inicial de vacunacion fueron irritabilidad/llanto (81,5 %), dolor
en el lugar de la inyeccion (56,2 %), somnolencia (51,1 %), pérdida de apetito (45,7 %),
fiebre (21,8 %), hinchazén en el lugar de la inyecciéon (18,4 %), eritema en el lugar de la
inyeccién (17,9 %) e hinchazén o dolor a la palpacion axilar (12,2 %).

Las reacciones adversas de los participantes de 24 a 36 meses después de la
administracion de la pauta inicial de vacunacion fueron dolor en el lugar de la inyeccién
(76,8 %), irritabilidad/llanto (71,0 %), somnolencia (49,7%), pérdida de apetito (42,4 %),
fiebre (26,1 %), eritema en el lugar de la inyeccion (17,9 %), hinchazon en el lugar de la
inyeccion (15,7 %) e hinchazon o dolor a la palpacion axilar (11,5 %).

Las reacciones adversas de los participantes de 37 meses a 5 afios después de la
administraciéon de la pauta inicial de vacunacion fueron dolor en el lugar de la inyeccion
(83,8 %), astenia (61,9 %), cefalea (22,9 %), mialgia (22,1 %), fiebre (20,9 %), escalofrios
(16,8 %), nauseas o vomitos (15,2 %), hinchazén o dolor a la palpacion axilar (14,3 %),
artralgia (12,8 %), eritema en el lugar de la inyeccion (9,5 %) e hinchazén en el lugar de la
inyeccion (8,2 %)

Tabla de reacciones adversas de estudios clinicos y de la experiencia posterior a la
autorizacion en nifios y participantes de 6 meses y mayores

El perfil de seguridad que se presenta a continuacion se basa en los datos generados en
varios estudios clinicos controlados con placebo en 30 351 adultos 218 afios, otro estudio
controlado con placebo con 3726 adolescentes de 12 a 17 afos, otro estudio clinico con
4002 nifios de 6 a 11 afios y en la experiencia posterior a la comercializacion.

Las reacciones adversas notificadas se enumeran de acuerdo con las categorias de
frecuencia siguientes:

Muy frecuentes (21/10)

Frecuentes (de 21/100 a <1/10)

Poco frecuentes (de 21/1000 a <1/100)

Raras (de 21/10 000 a <1/1000)

Muy raras (<1/10 000)

Frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los datos disponibles)
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Las reacciones adversas se presentan por orden decreciente de gravedad dentro de cada
intervalo de frecuencia (Tabla 2).

Tabla 2: Reacciones adversas de estudios clinicos de Spikevax (Original) y de la
experiencia posterior a la autorizacion en nifios y en participantes de 6 meses y mayores

Clasificacion por dérganos v Frecuencia [Reacciones adversas
sistemas de MedDRA
Trastornos de la sangre vy del Muy frecuentes Linfadenopatia*
sistema linfatico
Trastornos del sistema inmunitarioNo conocido Anafilaxia
Hipersensibilidad
Trastornos del metabolismo v de laMuy frecuentes Disminucion del apetitot
nutricion
Trastornos psiquiatricos Muy frecuentes Irritabilidad o llanto¥
Trastornos del sistema nervioso  [Muy frecuentes Cefalea
Somnolenciat
Poco frecuentes Mareos
Raras Paralisis facial periférica aguda?
Hipoestesia
Parestesia
Trastornos cardiacos Muy raras Miocarditis
Pericarditis
Trastornos gastrointestinales Muy frecuentes Nauseas/vomitos
[Frecuentes Diarrea
[Raras Dolor abdominal §
Trastornos de la piel v del tejido  [Frecuentes Erupcion cutanea
subcutineo Poco frecuentes Urticariaf
[No conocida Eritema multiforme
Trastornos musculoesqueléticos y  [Muy frecuentes Mialgia
del tejido conjuntivo Artraleia
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Trastornos del aparato No conocida Hemorragia menstrual abundante#
reproductor v de la mama

Trastornos generales v alteracionesMuy frecuentes Dolor en el lugar de la nyeccion
en el lugar de administracion Fatiga

Escalofrios

Fiebre

Hinchazon en el lugar de la
inyeccion

[Eritema en el lugar de la inveccidn
[Frecuentes Eritema en el lugar de la inyeccion
Urticaria en el lugar de la
inyeccion

Erupcion en el lugar de la
inyeccion

Reaccion retardada en el lugar de
la inyeccion®

Poco frecuentes Prurito en el lugar de la inveccion
[Raras Hinchazon facialw

No conocidas mflamacion extensa de la

extremidad vacunada

* La linfadenopatia fue registrada como linfadenopatia axilar en el mismo lado del lugar de 1a inveccion En algunos casos se
vieron afectados otros ganglios linfaticos (p. e].. cervicales, supraclaviculares).

T Observado en la poblacion pediatrica (6 meses a 5 afios).

1A lo largo del periodo de seguimiento de seguridad, se notificod paralisis facial periférica aguda en fres participantes del
grupo de Spikevax (Original) v un participante del grupo de placebo. El momento de aparicion en los participantes del gmupo
de la vacuna fue a los 22 dias. 28 dias y 32 dias despues de la dosis 2.

§ Se observo dolor abdominal en la poblacion pediatrica (de 6 a 11 afios): un 0.2 % en el grupo de Spikevax (Original) v un
0 % en el grupo del placebo.

¥ Se ha observado urticaria tanto de aparicion aguda (al cabo de unos dias de la vacunacion) como mas tardia (hasta unas dos
semanas tras la vacunacion).

# La mayoria de los casos no parecian ser graves v eran de caracter temporal.

# L2 mediana del tiempo transcurrido hasta la aparicion fue de 9 dias después de la primera inveccion, v de 11 dias despuss
de la segunda inyeccion. La mediana de duracion fue de 4 dias después de la primera inyeccion, y de 4 dias despues de la
segunda inyeccion.

¥ Hubo dos acontecimientos adversos graves de hinchazdn facial en los receptores de 12 vacuna con antecedentes de
inyeccion de rellenos dermatologicos. La aparicion de 1a hinchazén se notificd en el dia 1 v dia 3, respectivamente, en
relacion con el dia de la vacunacion.

La reactogenicidad y el perfil de seguridad en 343 sujetos que recibieron Spikevax
(Original), que eran seropositivos para el SARS-CoV-2 al inicio, fue comparable a la de los
sujetos seronegativos para el SARS-CoV-2 al inicio.
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Participantes de 18 afios y mayores (dosis de refuerzo)

La seguridad, reactogenicidad e inmunogenicidad de una dosis de refuerzo de Spikevax
(Original) se estan evaluando en un estudio en curso de fase 2 de confirmacion de dosis,
aleatorizado, controlado con placebo y con enmascaramiento del observador, en
participantes de 18 afios y mayores (NCT04405076). En este estudio, 198 participantes
recibieron dos dosis (0,5 mL, 100 microgramos, con 1 mes de diferencia entre ellas) como
pauta inicial de vacunacién con Spikevax (Original). En una fase abierta de este estudio,
167 de esos participantes recibieron una Unica dosis de refuerzo (0,25 mL, 50
microgramos) una vez transcurridos al menos 6 meses desde la segunda dosis de la pauta
inicial de vacunacion. El perfil de reacciones adversas solicitadas con la dosis de refuerzo
(0,25 mL,50 microgramos) fue similar al observado tras la segunda dosis de la pauta inicial
de vacunacion.

Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 (dosis de refuerzo)

La seguridad, reactogenicidad e inmunogenicidad de una dosis de refuerzo de Spikevax
Original/Omicron BA.1 se estan evaluando en un estudio en curso abierto en fase 2/3, en
participantes de 18 afios y mayores (RNAmM-1273-P205). En este estudio, 437 participantes
recibieron la dosis de refuerzo de Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 50
microgramos, y 377 participantes recibieron la dosis de refuerzo de Spikevax (Original) 50
microgramos.

Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 present6 un perfil de reactogenicidad similar al de
la dosis de refuerzo de Spikevax (Original) administrada como segunda dosis de refuerzo.
La frecuencia de las reacciones adversas después de la inmunizacién con Spikevax
bivalent Original/Omicron BA.1 también fue similar o inferior respecto a la primera dosis de
refuerzo de Spikevax (Original) (50 microgramos) y respecto a la segunda dosis de la pauta
inicial de Spikevax (Original) (100 microgramos). No se identificaron nuevas sefiales de
seguridad.

Descripcion de algunas reacciones adversas
Miocarditis

El mayor riesgo de miocarditis tras la vacunacion con Spikevax (Original) es més alto en
los varones jovenes.

Dos importantes estudios farmacoepidemiolégicos europeos han estimado el riesgo
excesivo en varones jovenes tras la segunda dosis de Spikevax (Original). Un estudio
mostré que en un periodo de 7 dias después de la segunda dosis hubo aproximadamente
1,316 (IC del 95 % de 1,299 a 1,333) casos adicionales de miocarditis en varones de 12 a
29 afios por cada 10 000, en comparacion con los participantes no expuestos. En otro
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estudio, en un periodo de 28 dias después de la segunda dosis hubo 1,88 (IC del 95 % de
0,956 a 2,804) casos adicionales de miocarditis en varones de 16 a 24 afios por cada 10
000 en comparacion con los participantes no expuestos.

Notificacién de sospechas de reacciones adversas

En caso de efectos adversos, notifiquelo en Colombia a través del teléfono 01 800 012 9706,
0 por correo electrénico a modernapv@modernatx.com.

Para solicitar informacién médica, puede dirigirse a latammedinfo@modernatx.com.

Puede consultar detalles de la politica de privacidad en caso de notificacién de efectos
adversos en el siguiente enlace: https://www.modernacovidl9global.com/eu/es/privacy-

policy.

También puede reportar cualquier reaccién adversa grave después de la vacunacion
directamente al responsable del Sistema Nacional de Vigilancia en Salud Publica (SIVIGILA)
de su institucion para que se reporte al Instituto Nacional de Salud (INS). Adicionalmente,
notifique cualquier reaccion adversa leve después de la vacunaciéon directamente al
programa de farmacovigilancia de su institucion, para que éste lo reporte al Instituto Nacional
de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos (INVIMA).

Interacciones:

No se han realizado estudios de interacciones.

No se ha estudiado la administracién concomitante de Spikevax bivalent Original/Omicron
BA.4-5 con otras vacunas.

Via de administracién: intramuscular.

Dosificacion y Grupo etario:

Posologia

La dosis de Spikevax bivalent Original/Omicron BA.4-5 es de 0,5 mL administrada por via
intramuscular.

Debe haber un intervalo de al menos 3 meses entre la administracion de Spikevax bivalent
Original/Omicron BA.4-5 y la ultima dosis de una vacuna frente a la COVID-19.

Spikevax bivalent Original/Omicron BA.4-5 Gnicamente esta indicada para personas que
hayan recibido al menos la pauta inicial de vacunacion frente a la COVID-19.
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Consulte més informacion sobre la pauta de primovacunacion para personas de 18 afios y
mayores en el prospecto de Spikevax 0,2 mg/mL de suspension inyectable.

Poblacion pediatrica

No se han establecido todavia la seguridad y la eficacia de Spikevax bivalent
Original/Omicron BA.4- 5 en nifios de menos de 18 afios. No se dispone de datos.

Poblacion de edad avanzada
No es necesario ajustar la dosis en personas de edad avanzada de =65 afos.

Condicién de venta: Uso Institucional

Solicitud: El interesado solicita a la Sala Especializada de Moléculas Nuevas, Nuevas
Indicaciones y Medicamentos Bioldgicos de la Comisién Revisora la aprobacién de los
siguientes puntos para el producto de la referencia.

- Evaluacién farmacologica

- Inserto allegado mediante radicado No. 20221264787

- Informacién para prescribir para la version BIVALENTE allegada mediante radicado
20221264787

CONCEPTO: Revisada la solicitud de ASUE allegada, la Sala Especializada de
Moléculas Nuevas, Nuevas Indicaciones y Medicamentos Biol6gicos de la Comisidn
Revisora encuentra que el interesado solicita evaluacién farmacolégica de la vacuna
Spikevax bivalent original/Omicron BA.4-5 (50 microgramos/mL) en la indicacion “...
para la inmunizacion activa para prevenir la COVID-19, causada por el virus SARS-
CoV-2, en personas de 18 afios de edad y mayores que han recibido previamente al
menos la primo vacunacion frente ala COVID-19”.

Debido ala evolucion continua de la COVID-19 asociada a la potencial capacidad de
las nuevas variantes del virus de escapar a la respuesta inmune inducida por las
vacunas actualmente disponibles, basadas en la variante ancestral (Wuhan-Hu) y que
organizaciones como la OMS recomiendan la actualizacion de vacunas teniendo en
cuenta las variantes de preocupacion, el interesado propone una vacuna de refuerzo
modificada, bivalente ARNm basada en la adicién de las subvariantes Omicron
BA.4/BA.5 ala variante ancestral.

Allega dos estudios preclinicos de inmunogenicidad en modelo animal sin que se
muestre informacion de seguridad distinta a la ya conocida para la vacuna
monovalente. Se encontrd respuestainmune con elevacién de titulos de anticuerpos
neutralizantes en los animales que recibieron la vacuna bivalente. También fue
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evaluado en estudio in vitro la expresion de BA.4/BA.5 mRNA contenida en la vacuna
bivalente, con resultados que evidenciaron la expresion celular de los antigenos de
las variantes.

Presenta reporte interino del estudio mRNA-1273-P205 (NCT04927065) fase 2/3 en
curso que evalua la inmunogenicidad y seguridad de los refuerzos de vacunas de
ARNm bivalentes. El estudio es abierto, consta de 8 partes: A(1y 2),B,C,D,E,F, G
y H, que se diferencian en los antigenos secundarios ensayados.

La parte H corresponde ala asociacion de lavacunade lareferencia (25 microgramos
de mRNA-1273 que codifica parala S-2P de Wuhan-Hu-1y 25 microgramos de mRNA-
1273.222 que codifica para la S-2P de BA.4/BA.5), incluy6 511 participantes, el 79.5%
(406) entre 18 y 65 afios y 20.5% (105) mayores de 65 afios que recibieron el segundo
refuerzo con la vacuna bivalente, en promedio 279.9 dias después del primer
refuerzo. Presenta los resultados de titulos de anticuerpos a los 29 dias comparado
con los participantes incluidos en la parte F (segundo refuerzo con vacunha
monovalente), en los que se evidencia no inferioridad en el incremento de titulos de
anticuerposy en lasero-respuesta (incremento de mas de 4 veces los niveles basales
de anticuerpos) frente a la variante ancestral y superioridad frente a la variante
Omicron BA.4/5 sin que haya informacién emergente sobre problemas de seguridad.
El estudio esta en curso y no esta diseflado para evaluar desenlaces de relevancia
clinica.

Con base en lo anterior, la Sala considera que la evidencia presentada sobre la
eficacia de la vacuna bivalente (Spikevax bivalent original/Omicron BA.4-5) es
insuficiente para demostrar un balance beneficio/riesgo favorable, especialmente en
el momento actual de la pandemia en el que estan cambiando las variantes
predominantes; adicionalmente, los datos de seguridad son limitados para obtener
conclusiones sé6lidas, debido al reducido nimero de personas expuestas alavacuna
bivalente con adecuado seguimiento.

La Sala considera que, si bien es cierto que la variante predominante actual es
distinta a la inicial, también es cierto que la variante predominante seguira
cambiando, lo cual genera incertidumbre en relacién con la eficacia sobre nuevas
variantes, asi como el momento epidemiolégico, en el que hay una alta tasa de
vacunacion en el pais y una alta exposicién al virus, implica que el beneficio absoluto
de continuar vacunando masivamente es incierto y probablemente pequefio. Por
tanto, existe incertidumbre sobre la necesidad o no de continuar con la vacunacion
masiva o selectiva, asi como la necesidad y periodicidad de refuerzos. Con base en
los datos aportados en la parte H del estudio, la Sala no encuentra evidencia para
sugerir la necesidad de posibles refuerzos con periodos inferiores a 9 meses
después de la Gltima vacunacién. Asi mismo, las incertidumbres sefialadas resaltan
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la importancia de desarrollar estudios de efectividad, seguridad y uso de la vacuna
en el &mbito de “mundo real” en los que los titulares deben asumir compromisos.

Por lo anterior, en el marco del momento actual de la pandemia, la alta cobertura de
vacunacion de la poblacion colombianay la alta exposicion al virus, la Sala encuentra
que el balance beneficio/riesgo de la vacuna bivalente es incierto.

Por consiguiente, la Sala recomienda solicitar al interesado:
En cuanto a Seguridad y Eficacia:

e Allegar informacion clinica adicional, incluyendo la de los estudios en curso,
con la vacuna Spikevax bivalent Original/Omicron BA.4-5 en los diferentes
grupos poblacionales, especialmente en aquellos considerados de mayor
riesgo.

e Justificar el intervalo de tiempo propuesto en su solicitud para administrar la
dosis de refuerzo.

» Allegar estudios clinicos adicionales de eficaciay seguridad del refuerzo de la
Vacuna Spikevax bivalent Original/Omicron BA.4-5 en “mundo real”.

En cuanto a Calidad:
Los requerimientos de calidad se relacionaran y detallaran en el acto administrativo.

En cuanto a Farmacovigilancia:
e Allegar el Plan de Gestion de Riesgo (PGR) correspondiente a la nueva
composicion.

3.1.2.2. COMIRNATY
Expediente : 20245139
Radicado : 20231018369
Fecha : 31/01/2023

Interesado : Pfizer S.A.S.

Composicion:
Formulacion para la dosificacion de 10 mcg del ARN mensajero en 0,2 Ml

Después de la dilucion, cada dosis de 0,2 mL contiene 10 mcg del ARN mensajero de
nucledsidos modificados (ARNmod) que codifica la glicoproteina de espiga (S) del virus
SARS-CoV-2, de los cuales 5 mcg corresponden al principio activo Tozinameran y 5 mcg
al principio activo Famtozinameran. Cada dosis de la vacuna también incluye los siguientes
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componentes: lipidos (0,14 mg (4-hidroxibutil) azanediil) bis (hexano-6,1-diil) bis (2-
hexildecanoato), 0,02 mg 2 [(polietilenglicol) -2000] -N, N- ditetradecilacetamida, 0,03 mg
de 1,2-diestearoil-sn-glicero-3- fosfocolina, 0,06 mg de colesterol, 0,02 mg de Trometamina,
0,13 mg de Tris (hidroximetil) aminometano clorhidrato (Tris HCI) y 10,3 mg de sucrosa.

Formulacion para la dosificacion de 30 mcg del ARN mensajero en 0,3 mL.

Cada dosis de 0,3 mL contiene 30 mcg del ARN mensajero de nucledsidos modificados
(ARNmod) que codifica la glicoproteina de espiga (S) del virus SARS-CoV-2, de los
cuales 15 mcg corresponden al principio activo Tozinameran y 15 mcg al principio
activo Famtozinameran. Cada dosis de la vacuna también incluye los siguientes
componentes: lipidos (0,43 mg (4- hidroxibutil) azanediil) bis (hexano- 6,1-diil) bis
(2-hexildecanoato), 0,05 mg 2 [(polietilenglicol) -2000] -N, N- ditetradecilacetamida,
0,09 mg de 1,2-diestearoil-sn-glicero-3- fosfocolina, 0,19 mg de colesterol, 0,06 mg
de Trometamina, 0,4 mg de Tris (hidroximetil) aminometano clorhidrato (Tris HCI) y 31
mg de sucrosa.

Forma farmacéutica: Suspension inyectable

Indicaciones:

Comirnaty esté indicado para la inmunizacion activa para prevenir la COVID-19 causada
por el SARS- CoV-2, en personas de 5 afios de edad y mayores que hayan recibido

previamente al menos un esquema primario de vacunacion frente a COVID-19.

Contraindicaciones:
Hipersensibilidad al principio activo o a algin de los excipientes de la vacuna.
Precauciones y advertencias:

Trazabilidad

Con objeto de mejorar la trazabilidad de los medicamentos biolégicos, el nhombre y el
namero de lote del medicamento administrado deben estar claramente registrados.

Recomendaciones generales

Hipersensibilidad y anafilaxia

Se han notificado eventos de anafilaxia. El tratamiento y la supervisién médica apropiados
deben estar siempre facilmente disponibles en caso de que se produzca una reaccion
anafilactica tras la administracion de la vacuna.
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Se recomienda una observacion estrecha durante al menos 15 minutos tras la vacunacion.
No se debe administrar ninguna otra dosis de la vacuna a las personas que hayan
experimentado anafilaxia después de una dosis previa de Comirnaty.

Miocarditis y pericarditis

Existe un mayor riesgo de miocarditis y pericarditis tras la vacunacién con Comirnaty. Estos
trastornos pueden aparecer a los pocos dias de la vacunacion y se produjeron
principalmente en un plazo de 14 dias. Se han observado con mayor frecuencia tras la
segunda dosis de la vacunacion, y con mayor frecuencia en varones jovenes. Los datos
disponibles indican que el curso de la miocarditis y la pericarditis tras la vacunacion no es
diferente del curso de la miocarditis o la pericarditis en general.

Los profesionales sanitarios deben estar atentos a los signos y sintomas de la miocarditis
y la pericarditis. Se debe indicar a los vacunados (incluidos los padres o cuidadores) que
acudan inmediatamente a un médico si presentan sintomas indicativos de miocarditis o
pericarditis, como dolor toracico (agudo y persistente), dificultad para respirar o
palpitaciones después de la vacunacion.

Los profesionales sanitarios deben consultar directrices o especialistas para diagnosticar y
tratar esta enfermedad.

Reacciones relacionadas con ansiedad

Se pueden producir reacciones relacionadas con ansiedad, incluidas reacciones
vasovagales (sincope), hiperventilacion o reacciones relacionadas con estrés (por ejemplo,
mareo, palpitaciones, aumento de la frecuencia cardiaca, alteracion de la presién arterial,
parestesia, hipoestesia y sudoracion), asociadas al propio proceso de vacunacion. Las
reacciones relacionadas con estrés son temporales y se resuelven de forma espontanea.
Se debe indicar a las personas que notifiquen los sintomas al responsable de la vacunacién
para su evaluacion. Es importante tomar precauciones para evitar lesiones a causa de un
desmayo.

Enfermedad concomitante
La vacunacion se debe posponer en personas que presenten una enfermedad febril aguda

grave 0 una infeccion aguda. La presencia de una infeccién leve y/o de fiebre de baja
intensidad no debe posponer la vacunacion.

Trombocitopenia y trastornos de la coagulacién
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Como con otras inyecciones intramusculares, la vacuna se debe administrar con precaucion
en personas que estén recibiendo tratamiento anticoagulante o en aquellas que presenten
trombocitopenia o padezcan un trastorno de la coagulacion (como hemofilia) debido a que
en estas personas se puede producir sangrado o formacién de hematomas tras una
administracion intramuscular.

Personas inmunocomprometidas

No se ha evaluado la eficacia ni la seguridad de la vacuna en personas
inmunocomprometidas, incluidas aquellas que estén recibiendo tratamiento
inmunosupresor. La eficacia de Comirnaty puede ser menor en personas
inmunocomprometidas.

Duracion de la proteccion
Se desconoce la duracion de la proteccion proporcionada por la vacuna, ya que todavia se
esta determinando en ensayos clinicos en curso.

Limitaciones de la efectividad de la vacuna
Como con cualquier vacuna, la vacunacion con Comirnaty puede no proteger a todas las
personas que reciban la vacuna.

Reacciones adversas:

Resumen del perfil de seguridad

La seguridad de una dosis de refuerzo de Comirnaty se infiere a partir de los datos de
seguridad de una dosis de refuerzo de una vacuna adaptada a la variante dmicron BA.1 en
personas de 18 afios de edad y mayores y de una dosis de refuerzo de la vacuna Pfizer-
BioNTech Covid-19 Vaccine aprobada inicialmente en personas de 5 afios de edad y
mayores.

Comirnaty 30 ug

Participantes de 16 afios de edad y mayores: después de 2 dosis

En el estudio 2, un total de 22.026 participantes de 16 afios de edad y mayores recibieron
al menos 1 dosis de Comirnaty y un total de 22.021 participantes de 16 afios de edad y
mayores recibieron un placebo (incluidos 138 y 145 adolescentes de 16 y 17 afios de edad
en los grupos de la vacunay del placebo, respectivamente). Un total de 20.519 participantes
de 16 afios de edad y mayores recibieron 2 dosis de Comirnaty.

En el momento del andlisis del estudio 2 con fecha de corte de los datos de 13 de marzo
de 2021 para el periodo de seguimiento controlado con placebo y con enmascaramiento
hasta la fecha de apertura del ciego del tratamiento de los participantes, un total de 25.651
(58,2 %) participantes (13.031 que recibieron Comirnaty y 12.620 que recibieron el placebo)
de 16 afnos de edad y mayores habian sido objeto de seguimiento durante 24 meses
después de la segunda dosis. Esto incluia un total de 15.111 participantes (7.704 que
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recibieron Comirnaty y 7.407 que recibieron el placebo) de entre 16 y 55 afios de edad y un
total de 10.540 participantes (5.327 que recibieron Comirnaty y 5.213 que recibieron el
placebo) de 56 afios de edad y mayores.

Las reacciones adversas mas frecuentes en participantes de 16 afios de edad y mayores
que recibieron 2 dosis fueron dolor en el lugar de inyeccién (>80 %), fatiga (>60 %), cefalea
(>50 %), mialgia (>40 %), escalofrios (>30 %), artralgia (>20 %) y fiebre e hinchazén en el
lugar de inyeccién (>10 %), y generalmente fueron de intensidad leve o moderada y se
resolvieron en un plazo de pocos dias después de la vacunacién. Una edad mayor se asocio
a una frecuencia ligeramente menor de acontecimientos de reactogenicidad.

El perfil de seguridad en 545 participantes de 16 afios de edad y mayores que recibieron
Comirnaty, que eran seropositivos para el SARS-CoV-2 en el momento inicial, fue similar al
observado en la poblacion general.

Adolescentes de entre 12 y 15 afios de edad: después de 2 dosis

En un andlisis de seguimiento de seguridad a largo plazo en el estudio 2, 2.260
adolescentes (1.131 que recibieron Comirnaty y 1.129 que recibieron el placebo) tenian
entre 12 y 15 afios de edad. De ellos, 1.559 adolescentes (786 que recibieron Comirnaty y
773 que recibieron el placebo) han sido objeto de seguimiento durante = 4 meses después
de la segunda dosis de Comirnaty. La evaluacion de la seguridad en el estudio 2 esta en
Curso.

El perfil de seguridad global de Comirnaty en adolescentes de entre 12 y 15 afios de edad
fue similar al observado en participantes de 16 afios de edad y mayores. Las reacciones
adversas mas frecuentes en adolescentes de entre 12 y 15 afios de edad que recibieron el
lugar de inyeccién (>90 %), fatiga y cefalea (>70 %), mialgia y escalofrios (>40 %), artralgia
y fiebre (>20 %).

Participantes de 16 afios de edad y mayores: después de la dosis de refuerzo

Un subgrupo de los participantes de 306 adultos de entre 18 y 55 afios de edad en la fase
2/3 del estudio 2 que completaron el esquema original de 2 dosis de Comirnaty recibieron
una dosis de refuerzo de Comirnaty aproximadamente 6 meses (intervalo de entre 4,8y 8,0
meses) después de recibir la segunda dosis.

El perfil de seguridad global de la dosis de refuerzo fue similar al observado después de 2
dosis. Las reacciones adversas mas frecuentes en los participantes de entre 18 y 55 afios
de edad fueron dolor en el lugar de inyeccion (>80 %), fatiga (>60 %), cefalea (>40 %),
mialgia (>30 %), escalofrios y artralgia (>20 %).
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En el estudio 4, un estudio de dosis de refuerzo controlado con placebo, los participantes
de 16 afios de edad y mayores reclutados del estudio 2 recibieron una dosis de refuerzo de
Comirnaty (5.081 participantes) o placebo (5.044 participantes) al menos 6 meses después
de la segunda dosis de Comirnaty. En total, los participantes que recibieron una dosis de
refuerzo presentaban una mediana de tiempo de seguimiento de 2,5 meses después de la
dosis de refuerzo hasta la fecha de corte de los datos (5 de octubre de 2021). No se
identificaron nuevas reacciones adversas a Comirnaty.

Dosis de refuerzo después de la vacunacion primaria con otra vacuna autorizada frente a
COVID-19

En 5 estudios independientes sobre el uso de una dosis de refuerzo de Comirnaty en
personas que habian completado la vacunacion primaria con otra vacuna autorizada frente
a COVID-19 (dosis de refuerzo heterdloga) no se identificaron nuevos problemas de
seguridad.

Comirnaty adaptada a la variante émicron

Participantes >55 afios de edad: después de una dosis de refuerzo de Comirnaty
Original/Omicron BA.1 (cuarta dosis)

En un subgrupo del estudio 4 (fase 3), 305 adultos mayores de 55 afios de edad que habian
completado 3 dosis de Comirnaty recibieron una dosis de refuerzo (cuarta dosis) de
Comirnaty Original/Omicron BA.1 (15/15 ug) entre 4,7 y 11,5 meses después de recibir la
tercera dosis. Los participantes que recibieron una dosis de refuerzo (cuarta dosis) de
Comirnaty Original/Omicron BA.1 tenian una mediana de seguimiento de al menos 1,7
meses.

El perfil de seguridad global de la dosis de refuerzo (cuarta dosis) de Comirnaty
Original/Omicron BA.1 fue similar al observado después de la dosis de refuerzo de
Comirnaty (tercera dosis). Las reacciones adversas mas frecuentes en participantes
mayores de 55 afios de edad fueron dolor en el lugar de inyeccion (>50 %), fatiga (>40 %),
cefalea (>30 %), mialgia (>20 %), escalofrios y artralgia (>10 %). No se identificaron nuevas
reacciones adversas con Comirnaty Original/Omicron BA.1.

Participantes de entre 18 y <55 afios de edad: después de una dosis de refuerzo de Omicron
BA.1 monovalente (cuarta dosis)

La seguridad de una dosis de refuerzo de Comirnaty Original/Omicron BA.1 en personas
de entre 18 y <55 afos de edad se extrapola a partir de los datos de seguridad procedentes
de un subgrupo de 315 adultos de entre 18 y <55 afios de edad que recibieron una dosis
de refuerzo (cuarta dosis) de Omicron BA.1 30 pg (monovalente) después de completar 3
dosis de Comirnaty. Las reacciones adversas mas frecuentes en estos participantes de
entre 18 y
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el lugar de inyeccién (>70 %), fatiga (>60 %), cefalea (>40 %), mialgia (>30 %), escalofrios
(>30 %) y artralgia (>20 %).

Tabla de reacciones adversas en estudios clinicos de Comirnaty y de Comirnaty
Original/Omicron BA.1 y en la experiencia posautorizacion de Comirnaty en personas de
12 afios de edad y mayores.

Las reacciones adversas observadas en estudios clinicos se presentan a continuacion
conforme a las siguientes categorias de frecuencia:

muy frecuentes (=1/10),

frecuentes (=1/100 a <1/10),

poco frecuentes (=1/1.000 a <1/100),

raras (=1/10.000 a <1/1.000),

muy raras (<1/10.000),

frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los datos disponibles).

Tabla 1: Reacciones adversas en los ensayos clinicos de Comirnaty y de A.1 y en la
experiencia posautorizacion de Comirnaty 12 afios de edad y mayores.

Sistema de | Muy Frecuent | Poco Raras Muy raras | Frecuencia
clasificacion frecuentes| es frecuentes | (21/10.00 | (<1/10.000) | no
de drganos (21/10) (11100 a | (2z1/1.000 a | O a conocida
<1/10) <1/100) <1/1.000) (no puede
estimarse
a partir de
los datos
disponible
s)
Trastornos de la Linfadenopa
sangre vy del tia®
sistema linfatico
Trastornos  del Reacciones Anafilaxia
sistema de
inmunologico hipersensibi-
lidad (p. e,
exantema,
prurito,
urticaria®,
angioedema®
)
Trastornos  del Disminucion
metabolismo vy del apetito
de la nutricién
Trastornos Insomnio
psiquiatricas
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Trastornos  del | Cefalea Letargia Paralisis Parestesia
sistema facial d:
nervioso periférica hipoestesi
aguda® a’
Trastornos Miocarditis®
cardiacos ;
pericarditis®
Trastornos Diarrea® Nauseas;
gastrointestinale vamitos®
5
Trastornos de la Hiperhidrosi Eritema
piel y del tejido s multiforme
subcutaneo sudoracion d
nocturna
Trastornos Artralgia; Dolor en la
musculoesquelé | mialgia extremidad®
ficos y del tejido
conjuntivo
Trastornos  del Hemorragi
aparato a
reproductor y de menstrual
la mama abundante
h
Trastornos Dolor en | Enrojeci- | Astenia; Hinchazon
generales v | el lugar de | miento en | malestar extensa en
alteraciones en | inyeccion; | el lugar de | general; la
el lugar de | fatiga; inyeccion | prurito en el extremida
administracion escalofrio lugar de denlaque
5. fiebref; inyeccion se ha
hinchazon administra
en el lugar do la
de vacuna®;
inyeccion hinchazén
facial®
a. Se observd una frecuencia mas alta de linfadenopatia (2,8 % frente a 0,4 %) en los

participantes que recibieron una dosis de refuerzo en el estudio 4 que en los que recibieron

2 dosis.

b. La categoria de frecuencia para la urticaria y el angioedema fue raras.
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c. Durante el periodo de seguimiento de la seguridad del ensayo clinico hasta el 14 de noviembre
de 2020, cuatro participantes del grupo de la vacuna de ARNm frente a COVID-19 notificaron
paralisis facial periférica aguda. La aparicion de paralisis facial tuvo lugar el dia 37 después
de la primera dosis (el participante no recibid la segunda dosis) y los dias 3, 9 y 48 después
de la segunda dosis. Mo se notificaron casos de paralisis facial periférica aguda en el grupo
del placebo.

d. Reaccion adversa determinada después de la autorizacién.

Hace referencia al grupo vacunado.

Se observd una frecuencia mayor de fiebre después de la segunda dosis que después de la

primera dosis.

g Se ha comunicado hinchazén facial en receptores de wvacunas con antecedentes de
inyecciones de relleno dérmico en la fase posterior a la comercializacidn.

h. La mayoria de los casos no parecian ser graves y eran de caracter temporal.

~ho(D

Descripcion de algunas reacciones adversas
Miocarditis y pericarditis

El mayor riesgo de miocarditis tras la vacunacion con Comirnaty es mas alto en los varones
jovenes (ver seccion 4.4).

Dos importantes estudios farmacoepidemioldgicos europeos han estimado el riesgo
excesivo en varones jovenes tras la segunda dosis de Comirnaty. Un estudio mostr6é que
en un periodo de 7 dias después de la segunda dosis hubo aproximadamente 0,265 (IC del
95 % de 0,255 a 0,275) casos adicionales de miocarditis en varones de 12 a 29 afos por
cada 10 000, en comparacion con las personas no expuestas. En otro estudio, en un
periodo de 28 dias tras la segunda dosis, hubo 0,56 (IC del 95 % de 0,37 a 0,74) casos
adicionales de miocarditis en varones de 16 a 24 afios por cada 10 000, en comparacion
con las personas no expuestas.

Datos limitados indican que el riesgo de miocarditis y pericarditis tras la vacunacion con
Comirnaty en nifios de entre 5y 11 afios de edad parece ser menor que entre los 12 y los
17 afios de edad.

Interacciones:

No se han realizado estudios de interacciones.

No se ha estudiado la administracién concomitante de Comirnaty con otras vacunas.

Via de administracién: Intramuscular

Dosificacion y Grupo etario:

Posologia
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Poblacion de 12 afios de edad y mayores

La dosis de Comirnaty es de 0,3 mL administrados por via intramuscular.

Debe haber un intervalo de al menos 3 meses entre la administracion de Comirnaty y la
tltima dosis previa de una vacuna frente a COVID-19.

Comirnaty solo esta indicado en personas que hayan recibido previamente al menos un
esquema primario de vacunacion frente a COVID-19.

Para ver informacién detallada sobre el esquema primario de vacunacion en personas de
12 afios de edad y mayores, consultar la informacion para prescribir del producto Pfizer-
BioNTech Covid-19 Vaccine autorizado en Colombia bajo ASUE 2023-000001-R2.

Poblacion pediatrica

Se dispone de una formulacién pediatrica para las personas de entre 5y 11 afios de edad
(es decir, entre 5y menos de 12 afios de edad). Para ver informacion detallada, consultar
la ficha técnica e informacién para prescribir de Comirnaty Original/Omicron BA.4-5 (5/5
microgramos) /dosis Suspension inyectable, viales de tapa color naranja.

Poblacion de edad avanzada
No es necesario ajustar la dosis en personas de edad avanzada =65 afios de edad.

Condicién de venta: Venta con formula médica

Solicitud: El interesado solicita a la Sala Especializada de Moléculas Nuevas, Nuevas
Indicaciones y Medicamentos Bioldgicos de la Comisién Revisora la aprobacion de los
siguientes puntos para el producto de la referencia.

- Evaluacion farmacolégica

- IPP Versién 21Dic 2022 allegado mediante radicado No. 20231018369

- Ficha técnica 21Dic 2022 allegado mediante radicado No. 20231018369

- Informacién para pacientes Version 21 Dic 2022 allegado mediante radicado
20231018369

CONCEPTO: Revisada la solicitud de ASUE allegada, la Sala Especializada de
Moléculas Nuevas, Nuevas Indicaciones y Medicamentos Bioldgicos de la Comision
Revisora encuentra que el interesado solicita evaluacion farmacoldgica de la vacuna
COMIRNATY en laindicacion “... para la inmunizacidn activa para prevenir la COVID-
19 causada por el SARS- CoV-2, en personas de 5 afios de edad y mayores que hayan
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recibido previamente al menos un esquema primario de vacunacién frente a COVID-
19”.

Debido ala evolucion continua de la COVID-19 asociada a la potencial capacidad de
las nuevas variantes del virus de escapar a la respuesta inmune inducida por las
vacunas actualmente disponibles, basadas en la variante ancestral (Wuhan-Hu) y que
organizaciones como la OMS recomiendan la actualizacion de vacunas teniendo en
cuenta las variantes de preocupacion, el interesado propone una vacuna de refuerzo
modificada, bivalente ARNm basada en la adicion de las subvariantes Omicron BA.1,
BA.4y BA.5 alavariante ancestral.

Allega dos estudios preclinicos de inmunogenicidad en modelo animal sin que se
muestre informacion de seguridad distinta a la ya conocida para la vacuna
monovalente.

Presenta reporte interino del estudio C4591031 (NCT04955626) subestudios Dy E en
el cual se utilizé la vacuna derivada de la subvariante Omicron BA.1.

El subestudio D incluyé 3 cohortes, de las cuales se presenta informacion de la
cohorte 2 en la que se evalu6 la administracién de un segundo refuerzo de la vacuna
a voluntarios de 18 a 55 afios de edad distribuidos asi:
e Monovalente basada en la variante Omicron BA.1 30 ug (BNT162b2 OMI) a 300
voluntarios.
e Monovalente basada en la variante original 30 ug (BNT162b2) y 3 meses
después monovalente BNT162b2 OMI 30 pg a 300 voluntarios.
De los cuales fueron evaluables parainmunogenicidad 30 por grupo.

El subestudio E evalud la administracion de la vacuna a voluntarios de >55 afios de
edad distribuidos asi:

e Monovalente BNT162b2 30 pg a 305 voluntarios.

e Monovalente BNT162b2 60 pg a 302 voluntarios.

¢ Monovalente BNT162b2 OMI 30 ug a 307 voluntarios.

e Monovalente BNT162b2 OMI 60 pug a 306 voluntarios.

e Bivalente (BNT162b2 15 ug y BNT162b2 OMI 15 pg) a 305 voluntarios.

e Bivalente (BNT162b2 30 ug y BNT162b2 OMI 30 ug) a 316 voluntarios.

De los cuales fueron evaluables para inmunogenicidad, independientemente de
evidencia de infeccion en el primer mes después de la administracién de la vacuna
un total de 1316 voluntarios: 221y 220 voluntarios en los grupos de BNT162b2 30 ug
y BNT162b2 60 pg, respectivamente; 223 y 219 voluntarios en los grupos BNT162b2
OMI 30 pg y BNT162b2 OMI 60 ug, respectivamente; 216 y 217 voluntarios en los
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grupos BNT162b2 + BNT162b2 OMI 15 pg de cada uno (30 ug total) y BNT162b2 +
BNT162b2 OMI 30 pg de cada uno (60 ug total), respectivamente.

Presenta los resultados de titulos de anticuerpos a los 29 dias, en los que se
evidencia no inferioridad de la vacuna bivalente en el incremento de titulos de
anticuerpos contra la variante ancestral y variantes de Omicron. En el andlisis de
seguridad se encuentra que 1840 voluntarios > 55 afios de edad que habian recibido
previamente BNT162b2 recibieron bien sea BNT162b2 o BNT162b2 OMI 0 BNT162b2
+ BNT162b2 OMI, sin que haya informacién emergente sobre problemas de
seguridad. El estudio esta en curso y no esta disefiado para evaluar desenlaces de
relevancia clinica.

Con base en lo anterior, la Sala considera que la evidencia presentada sobre la
eficacia de la vacuna bivalente (BNT162b2 y BNT162b2 OMI) es insuficiente para
demostrar un balance beneficio/riesgo favorable, especialmente en el momento
actual de la pandemia en el que estdn cambiando las variantes predominantes;
adicionalmente, los datos de seguridad son limitados para obtener conclusiones
sélidas, debido al reducido niumero de personas expuestas ala vacuna bivalente con
adecuado seguimiento.

Por otra parte, la Sala considera que, si bien es cierto que la variante predominante
actual es distinta a la inicial, también es cierto que la variante predominante seguira
cambiando, lo cual genera incertidumbre en relacién con la eficacia sobre nuevas
variantes, asi como el momento epidemioldgico, en el que hay una alta tasa de
vacunacion en el pais y una alta exposicién al virus, implica que el beneficio absoluto
de continuar vacunando masivamente es incierto y probablemente pequefio. Por
tanto, existe incertidumbre sobre la necesidad o no de continuar con la vacunacién
masiva o selectiva, asi como la necesidad y periodicidad de refuerzos. Asi mismo,
las incertidumbres sefialadas resaltan la importancia de desarrollar estudios de
efectividad, seguridad y uso de la vacuna en el ambito de “mundo real” en los que
los titulares deben asumir compromisos.

Finalmente, dado que el interesado solicita ASUE para una vacuna bivalente en la
cual el componente adicional es derivado de la subvariante BA.4/5y que el estudio
clinico soporte utilizé el componente adicional derivado de la subvariante BA.1, la
Sala recomienda requerir al interesado para que presente informacion clinica
adicional en la que se haya utilizado el componente original BA.4/5 en los diferentes
grupos poblacionales, especialmente en aquellos considerados de mayor riesgo.
Adicionalmente, dado que el subestudio D incluyé voluntarios de 18 a 55 afios de
edad y en el subestudio E incluy6 voluntarios > de 55 de afios de edad, el interesado
debe justificar el grupo etario solicitado (2 de 5 afios de edad).
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En cuanto a Calidad:
Los requerimientos de calidad se relacionaran y detallaran en el acto administrativo.

En cuanto a Farmacovigilancia:

e Una vez revisado el PGR version 9.0 para la solicitud de ASUE de la vacuna
COMIRNATY Omicron BA.4-5, se solicita al interesado aclarar el motivo por el
cual la actividad de minimizacién de riesgo adicional para los riesgos
identificados importantes "Pericarditis - Miocarditis" no se implementara en

Colombia.
3.4. MODIFICACION DE INDICACIONES
3.4.2 Medicamentos biol6gicos
3.4.2.1. SPIKEVAX COVID-19 VACCINE MODERNA

Expediente : 20205136

Radicado : 20221236372 / 20231029208
Fecha : 13/02/2023

Interesado : Moderna Switzerland GMBH

Composicion:

Cada dosis (0,5 ml) contiene 100 microgramos de elasomeran, una vacuna de ARN
mensajero (ARNm) frente a la COVID-19 (encapsulado en nanoparticulas lipidicas SM-
102).

Cada dosis (0,25 ml) contiene 50 microgramos de elasomeran, una vacuna de ARN
mensajero (ARNm) frente a la COVID-19 (encapsulado en nanoparticulas lipidicas SM-
102).

Elasomeran es ARN mensajero (ARNm) monocatenario con caperuza en el extremo 5’
producido mediante transcripciéon in vitro acelular a partir de los moldes de ADN
correspondientes, que codifica la proteina de la espicula (S) viral del SARS-CoV-2.

Excipientes: lipido SM-102 (heptadecano-9-il 8- {(2-hidroxietil) [6-0x0-6-(undeciloxi)helxil]
animo} octano); Colesterol; 1,2-diestearoil-sn-glicero-3- fosfocolina (DSPC); 1,2-Dimiristoil-
rac-glicero-3- metoxipolietilenglicol-2000 (PEG2000 DMG); Trometamol; Clorhidrato de
trometamol; Acido acético(glacial) ; Acetato sodico trihidrato; Sacarosa; Agua para
Inyeccion.

Forma farmacéutica: Suspension inyectable
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Indicaciones:

Spikevax esté indicada para la inmunizacion activa para prevenir la COVID-19, causada por
el virus SARS-CoV-2, en personas de 6 afios de edad y mayores.
Esta vacuna debe utilizarse conforme a las recomendaciones oficiales.

Contraindicaciones:

Hipersensibilidad al principio activo o a cualquiera de los excipientes del producto
Precauciones y advertencias:

Trazabilidad:

A fin de mejorar la trazabilidad de los productos medicinales biolégicos, el nombre y el
namero de lote del producto administrado debe ser registrado con claridad.

Hipersensibilidad y anafilaxia:

Se han notificado casos de anafilaxia. Siempre debe haber facilmente disponibles el
tratamiento y la supervisibn médica adecuada en caso de que se produzca una reaccion
anafilactica tras la administracion de la vacuna.

Se recomienda una observacion estrecha durante al menos 15 minutos tras la vacunacion.
No se debe administrar la segunda dosis de la vacuna a las personas que hayan
experimentado anafilaxia con la primera dosis de Spikevax.

Miocarditis y pericarditis

Se han observado casos muy raros de miocarditis y pericarditis después de la vacunacion
con COVID19 Vaccine Moderna. Estos casos han aparecido principalmente dentro de los
14 dias posteriores a la vacunacion, mas a menudo después de la segunda vacunacion y
mas a menudo en hombres mas jovenes. Los datos disponibles sugieren que el ciclo de
miocarditis y pericarditis después de la vacunacion no es diferente de la miocarditis o la
pericarditis usual.

Los profesionales de atencién médica deben estar atentos a los signos y sintomas de
miocarditis y pericarditis. Se debe indicar a los vacunados que busquen atencion médica
inmediata si presentan sintomas que indiquen miocarditis o pericarditis, como dolor toracico
(agudo y persistente), dificultad para respirar o palpitaciones después de la vacunacion.

Los profesionales de atencibn médica deben consultar orientacion y/o a especialistas para
diagnosticar y tratar esta afeccion.
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Aln no se ha caracterizado el riesgo de miocarditis tras una tercera dosis (0,5 ml, 100
microgramos) o dosis de refuerzo (0,25 ml, 50 microgramos) de Spikevax.
Reacciones relacionadas con ansiedad:

Se pueden producir reacciones relacionadas con ansiedad, incluidas reacciones
vasovagales (sincope), hiperventilacion o reacciones relacionadas con estrés, asociadas al
acto vacunal como respuesta psicégena a la inyeccion con aguja. Es importante tomar
precauciones para evitar lesiones a causa de un desmayo.

Enfermedad concomitante

La vacunacioén se debe posponer en personas que presenten una enfermedad febril aguda
grave 0 una infeccion aguda. La presencia de una infeccién leve y/o de fiebre de baja
intensidad no debe posponer la vacunacion.

Trombocitopenia y trastornos de la coagulacién

Como sucede con otras inyecciones intramusculares, la vacuna debe administrarse con
precaucién a las personas que reciban tratamiento anticoagulante o a aquellas que
presenten trombocitopenia o padezcan un trastorno de la coagulacién (como hemdfilia)
debido a que en estas personas se puede producir sangrado o formaciéon de hematomas
tras una administracion intramuscular.

Personas inmunocomprometidas

No se han evaluado la eficacia y la seguridad de la vacuna en personas
inmunocomprometidas, incluidas aquellas que estén recibiendo tratamiento
inmunosupresor. La eficacia de Spikevax puede ser menor en personas
inmunocomprometidas.

La recomendacién de considerar una tercera dosis (0,5 ml) en personas gravemente
inmunocomprometidas se basa en la evidencia serol6gica limitada con pacientes
inmunocomprometidos tras un trasplante de 6rgano sdélido.

Duracion de la proteccion

Se desconoce la duracién de la proteccion proporcionada por la vacuna, ya que aln se esta
determinando en los ensayos clinicos en curso.

Limitaciones de la efectividad de la vacuna
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Las personas pueden no estar totalmente protegidas hasta 14 dias después de la segunda
dosis. Como con cualquier vacuna, la vacunacion con Spikevax puede no proteger a todas
las personas que la reciban.

Excipientes con efecto conocido

Sodio
Esta vacuna contiene menos de 1 mmol de sodio (23 mg) por dosis de 0,5 ml, es decir, es
esencialmente “sin sodio”.

Embarazo:

La experiencia con el uso de Spikevax en mujeres embarazadas es limitada. Los estudios
realizados en animales no sugieren efectos perjudiciales directos ni indirectos con respecto
al embarazo, el desarrollo embriofetal, el parto o el desarrollo posnatal (ver seccién 5.3).
Solo se debe considerar la administracion de Spikevax durante el embarazo si los posibles
beneficios superan los posibles riesgos para la madre y el feto.

Lactancia
Se desconoce si Spikevax se excreta en la leche materna.
Fertilidad

Los estudios en animales no indican efectos perjudiciales directos o indirectos con respecto
a la toxicidad reproductiva.

Reacciones adversas:

Resumen del perfil de seguridad:
Participantes de 18 afios 0 mas

La seguridad de Spikevax se evalud en un estudio clinico en curso de fase 3, aleatorizado,
controlado con placebo, a ciego para el observador, realizado en los Estados Unidos en el
gue participaron 30 351 participantes de 18 afios 0 mas que recibieron al menos una dosis
de COVID19 Vaccine Moderna (n = 15 185) o placebo (n = 15 166) (NCT04470427). Al
momento de la vacunacion, la edad media de la poblacion era de 52 afios (rango de 18 a
95); 22 831 (75,2 %) de los participantes tenian entre 18 y 64 afios y 7520 (24,8 %) de los
participantes tenian 65 afios 0 mas.

Las reacciones adversas informadas con mayor frecuencia fueron dolor en el lugar de
inyeccion (92 %), fatiga (70 %), dolor de cabeza (64,7 %), mialgia (61,5 %), artralgia (46,4
%), escalofrios (45,4 %), nauseas/vomitos (23 %), hinchazon/sensibilidad axilar (19,8 %),
fiebre (15,5 %), hinchazén en el lugar de inyeccion (14,7 %) y enrojecimiento (10 %). Las
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reacciones adversas generalmente fueron de intensidad leve o moderada y se resolvieron
en el plazo de unos dias después de la vacunacién. En las personas de mayor edad se
asocio a una frecuencia ligeramente menor de acontecimientos de reactogenicidad.

En general, se observé una mayor incidencia de algunas reacciones adversas en los grupos
de menor edad: la incidencia de hinchazén/sensibilidad axilar, fatiga, dolor de cabeza,
mialgia, artralgia, escalofrios, nduseas/vomitos y fiebre fue mayor en los adultos de 18 a
<65 afios que en aquellas personas de 65 afios en adelante. Las reacciones adversas
locales y sistémicas se notificaron con mayor frecuencia después de la segunda dosis que
después de la primera dosis.

Adolescentes de 12 a 17 afios

Los datos de seguridad de Spikevax en adolescentes se recopilaron en un estudio clinico
en curso, de fase 2/3, aleatorizado, controlado con placebo, a ciego para el observador,
realizado en los Estados Unidos en el que participaron 3726 participantes de 12 a 17 afios
que recibieron al menos una dosis de Spikevax (n = 2486) o placebo (n = 1240)
(NCT04649151). Las caracteristicas demograficas fueron similares entre los participantes
que recibieron Spikevax y los que recibieron placebo.

Las reacciones adversas mas frecuentes en adolescentes de 12 a 17 afios fueron dolor en
el lugar de la inyeccion (97 %), dolor de cabeza (78 %), fatiga (75 %), mialgia (54 %),
escalofrios (49 %), hinchazén/sensibilidad axilar (35 %), artralgia (35 %), nauseas/vémitos
(29 %), hinchazén en el lugar de la inyeccion (28 %), eritema en el lugar de la inyeccién (26
%) y fiebre (14 %).

Nifios de 6 a 11 afos de edad

Los datos de la seguridad de Spikevax en nifios se han recogidos de un estudio clinico en
curso de dos partes en fase 2/3, aleatorizado y con enmascaramiento para el observador,
realizado en los Estados Unidos y Canada (NCT04796896). La parte 1 es una fase abierta
del estudio para la seguridad, la seleccion de dosis y la inmunogenicidad, e incluy6 a 380
participantes de 6 a 11 afios de edad que recibieron al menos una dosis (0,25 ml) de
Spikevax. La parte 2 es la fase controlada con placebo para la seguridad e incluyé 4002
participantes de 6 a 11 afos que recibieron al menos una dosis (0,25 ml) de Spikevax (n =
3007) o un placebo (n = 995). Ningun participante de la parte 1 particip6 en la parte 2. Las
caracteristicas demogréficas fueron similares entre los participantes que recibieron
Spikevax y los que recibieron un placebo.

Las reacciones adversas mas frecuentes en los participantes de 6 a 11 afios de edad tras
la administracién de la pauta inicial fueron dolor en el lugar de la inyeccion (98,4 %), fatiga
(73 %), cefalea (62 %), mialgia (35,2 %), escalofrios (34,6 %), nauseas/vémitos (29,2 %),
hinchazon/sensibilidad axilar (26,9 %), fiebre (25,9 %), eritema en el lugar de la inyeccion
(24,3 %), hinchazén en el lugar de la inyeccién (22,5 %) y artralgia (21,2 %).
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Participantes de 18 afios de edad en adelante (dosis de refuerzo)

La seguridad, reactogenicidad e inmunogenicidad de una dosis de refuerzo de Spikevax se
estan evaluando en un estudio en curso de fase 2, de confirmacion de dosis, aleatorizado,
controlado con placebo y con enmascaramiento del observador, en participantes de 18 afos
de edad en adelante (NCT04405076). En este estudio, 198 participantes recibieron dos
dosis (0,5 ml, 100 microgramos, con 1 mes de diferencia entre ellas) como pauta inicial de
vacunacion con Spikevax. En una fase abierta de este estudio, 167 de esos participantes
recibieron una Unica dosis de refuerzo (0,25 ml, 50 microgramos) una vez transcurridos al
menos 6 meses desde la segunda dosis de la pauta inicial. El perfil de reacciones adversas
solicitadas con la dosis de refuerzo (0,25 ml, 50 microgramos) fue similar al observado tras
la segunda dosis de la pauta inicial.

Dosis de refuerzo tras la pauta inicial de la vacunacion con otra vacuna COVID-19
autorizada o aprobada

La seguridad de una dosis de refuerzo de Spikevax (0,25 ml) en personas que completaron
la pauta inicial de vacunacion con otra vacuna frente a la COVID-19 autorizada o aprobada
(dosis de refuerzo heterdloga) se infiere de la seguridad de una dosis de refuerzo de
Spikevax (0,25 ml) administrada tras la finalizacion de una pauta inicial de Spikevax (dosis
de refuerzo homoéloga) y de los datos de un ensayo clinico independiente de fase 1/2 abierto
(NCT04889209) realizado en Estados Unidos que evalu6 una dosis de refuerzo heterdloga
(0,5 ml) de Spikevax. En este estudio, los adultos que habian completado la pauta inicial
con una serie de dos dosis de Spikevax (n = 151), una dosis Unica de la vacuna frente a la
COVID-19 de Janssen (n = 156) o una serie de dos dosis de la vacuna frente a la COVID-
19 de Pfizer-BioNTech (n = 151) al menos 12 semanas antes de la inscripcién y que
declararon no tener antecedentes de infeccién por el SARS-CoV-2 fueron asignados al azar
1:1:1 para recibir una dosis de refuerzo de una de las tres vacunas: Spikevax (0,5 ml), la
vacuna frente a la COVID-19 de Janssen o la vacuna frente a la COVID-19 de Pfizer-
BioNTech. Los efectos adversos se evaluaron hasta 28 dias después de la dosis de
refuerzo. Una revision general de las reacciones adversas notificadas después de la dosis
de refuerzo heter6loga de Spikevax (0,5 ml) no identificé ningun problema de seguridad
nuevo, en comparacion con las reacciones adversas notificadas después de las dosis de la
pauta inicial de vacunacion con Spikevax o de la dosis de refuerzo homéloga (0,25 ml).

Tabla de reacciones adversas de estudios clinicos y de la experiencia posterior a la
autorizacién en personas de 6 afios 0 mas

El perfil de seguridad que se presenta a continuacion se basa en los datos generados en
un estudio clinico controlado con placebo en 30 351 adultos 218 afios de edad, en otro
estudio clinico con 3726 participantes de 12 a 17 afios de edad, en otro estudio clinico con
4002 participantes de 6 a 11 afios de edad y en la experiencia posterior a la
comercializacion.
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Las reacciones adversas informadas se enumeran de acuerdo con las convenciones de
frecuencia siguientes:

Muy frecuentes (=1/10)

Frecuentes (de 21/100 a <1/10)

Poco frecuentes (de 21/1000 a <1/100)

Raras (de =1/10 000 a <1/1000)

Muy raras (<1/10 000)

No se conoce (no puede estimarse con los datos disponibles)

Las reacciones adversas se presentan por orden decreciente de gravedad dentro de cada
intervalo de frecuencia (Tabla 1).

Tabla 1: Reacciones adversas de estudios clinicos de Spikevax y de la experiencia posterior
a la autorizacién en personas de 6 afios de edad en adelante

(Categoria de érgano, aparato o Frecuencia [Reacciones adversas
wistema del MedDRA
Trastornos sanguineos v del sistema Muy frecuentes Linfadenopatia®
linfatico
Trastornos del sistema inmunitario [Se desconoce A nafilaxia
Hipersensibilidad
Trastornos del sistema nervioso Muy frecuentes Dolor de cabeza
Poco frecuentes Pareos
Raras Paralisis facial periférica
peuda®**
Hipocstesia
Trastornos cardiacos Se desconoce MMiocarditis

Pericarditis

[Trastornos gastrointestinales MMuy frecuentes MNauscas/ vomitos
Trastornos de la piel v del tejido Frecuentes [Erupcion
[gubcutineo
[Trastornos musculoesqueléticos v delMuy frecuentes Mialgia
tejido conjuntivo A rtralgia
Trastornos generales v condiciones Muy frecuentes Dolor en el lugar de
en ¢l lugar de administracion hnyeccion

IFatiga

Escalofrios

Pirexia

Hinchaz6n en el lugar de

inveccion
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FFrecuentes Fritema en el lugar de
knyeccion Urticaria en el
Jugar de inyeccion
Frupcion en el lugar de
anyeccion

Reaccion retardada en el
Jugar de la inyeccion

Poco frecuentes Prurito en el lugar de
inyeccion
Raras Hinchazon facial***

*La hinfadenopatia se registrd como linfadenopatia axilar en el mismo lado que el lugar de la myeccion. Otros ganghios

Iinfiticos (p. ¢}., cervical, supraclavicular) se vieron afectados en algunos casos.

**Durante ¢l periodo de seguimiento de segundad, se informo pardlisis facial perifénica aguda en tres participantes del grupo

de COVID-19 Vaccine Moderna y en un participante del grupo de placebo. El momento de micio en los participantes del

grupo de la vacuna fue a los 22 dias, 28 dias y 32 dias después de la dosss 2.

***Hubo dos eventos adversos senos de hinchazon facial en personas que recibieron la vacuna que habian recibido

anteriormente inyeccion de reflenos dérmicos. El inicio de la hinchazon se informé 1 y 2 dias después de la vacunacion,
respecivamente.

La reactogenicidad y el perfil de seguridad en 343 sujetos que recibieron Spikevax, que
eran seropositivos para el SARS-CoV-2 al inicio, fueron comparables a los de los sujetos

seronegativos para el SARS-CoV-2 al inicio.
Informes de sospechas de reacciones adversas

En caso de un evento adverso, informelo en Colombia a la linea 01 800 519 0362, a
modernapv@modernatx.com.

Para solicitar informacién médica, puede comunicarse con latammedinfo@modernatx.com.
Detalles de la politica de privacidad para eventos adversos en el siguiente enlace:
https://www.modernacovid19global.com/eu/es/privacy-policy.

También puede informar cualquier evento adverso serio después de la vacunacion
directamente a la persona a cargo del Sistema Nacional de Vigilancia en Salud Publica
(SIVIGILA) de su institucién para que se pueda informar al Instituto Nacional de Salud (INS).
Ademaés, informe cualquier evento adverso leve después de la vacunacién directamente al
programa de farmacovigilancia de su institucion, de modo que puedan informarlo al Instituto
Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos (INVIMA).

Interacciones:
No se han realizado estudios de interacciones.
No se ha estudiado la administracién concomitante de Spikevax con otras vacunas.

Via de administracién: intramuscular
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Dosificacion y grupo etario:
Posologia

Pauta inicial de vacunacién

Personas de 12 afios de edad y mayores

Spikevax se administra en una serie de 2 (dos) dosis de 100 microgramos (0,5 ml cada
una).

Nifios de 6 a 11 afios de edad

Spikevax se administra en una serie de 2 (dos) dosis de 50 microgramos (0,25 ml cada
una).

Se recomienda administrar la segunda dosis 28 dias después de la primera dosis.

Personas gravemente inmunocomprometidas de 12 afios de edad y mayores.
Puede administrarse una tercera dosis (0,5 ml, 100 microgramos) al menos 28 dias después
de la segunda dosis a personas que estén gravemente inmunocomprometidas.

Dosis de refuerzo

Personas de 18 afios de edad y mayores

A las personas de 18 afios de edad y mayores se les puede administrar una dosis de
refuerzo (0,25 ml que contienen 50 microgramos de ARNm, esto es, la mitad de la dosis de
la pauta inicial) de Spikevax por via intramuscular cuando hayan transcurrido al menos 6
meses desde la segunda dosis. La decision de a quién y cuando administrar una tercera
dosis de Spikevax se debe tomar sobre la base de los datos disponibles de eficacia,
teniendo en cuenta los escasos datos sobre la seguridad.

Intercambiabilidad

Pauta inicial de vacunacion

No se ha establecido la intercambiabilidad de Spikevax con otras vacunas frente a la
COVID-19 para completar la pauta inicial. Las personas que hayan recibido una dosis de
Spikevax (0,5 ml, 100 microgramos) deberan recibir una segunda dosis de Spikevax (0,5
ml, 100 microgramos) para completar la pauta inicial de vacunacion.

Los nifios de 6 a 11 aflos que hayan recibido una dosis de Spikevax (0,25 ml, 50
microgramos) deberan recibir una segunda dosis de Spikevax (0,25 ml, 50 microgramos)
para completar la pauta inicial de vacunacion.

Dosis de refuerzo para personas de 18 afios de edad y mayores

Se les puede administrar una dosis de refuerzo (0,25 ml) de Spikevax a modo de dosis de
refuerzo heter6loga para completar la pauta inicial con otra vacuna autorizada o aprobada
frente a la COVID19. La poblacion que reune los requisitos y el intervalo de administracion
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para la dosis de refuerzo heteréloga son los mismos que los autorizados para una dosis de
refuerzo de Spikevax.

Poblacion pediatrica
No se han establecido todavia la seguridad y la eficacia de Spikevax en nifios y
adolescentes de menos de 6 afios. No se dispone de datos.

Poblacion de edad avanzada
No es necesario ajustar la dosis en personas de edad avanzada de 265 anos de edad.

Forma de administraciéon

La vacuna debe administrarse por via intramuscular. El lugar mas adecuado es el musculo
deltoides del brazo.

No administrar esta vacuna por via intravascular, subcutanea o intradérmica
La vacuna no debe mezclarse en la misma jeringa con otras vacunas u otros medicamentos.

Con respecto a las precauciones que se deben tomar antes de administrar la vacuna, ver
seccion correspondiente en inserto.

Para consultar las instrucciones de descongelacién, manipulacién y eliminaciéon de la
vacuna, ver seccion correspondiente en inserto.

Solicitud: El interesado presenta a la Sala Especializada de Moléculas Nuevas, Nuevas
Indicaciones y Medicamentos Biolégicos de la Comisién Revisora respuesta al Auto No.
2023000168 emitido mediante Acta No. 01 de 2022 SEMNNIMB, Novena parte, numeral
3.4.2.1, con el fin de dar respuesta a los requerimientos frente al proceso de aprobaciéon de
Autorizacion Sanitaria Uso de Emergencia ASUE para el producto de la referencia.

- La evaluacion farmacolégica para la modificacion del ASUE en el sentido de incluir
una nueva version bivalente de la vacuna Spikevax® Original/Omicron BA.4-5, que
integra dos secuencias de ARNm (Proporcién 1/1) que codifican la proteina pre-
fusion estabilizada de:

*El prototipo Wuhan-Hu-1 2019-nuevo coronavirus (SARS-CoV-2) —ARNm CX-
024414, (secuencia actualmente registrada)
* Las variantes de Omicron BA.4-5 — ARNm CX-034476, nueva secuencia.

- Inserto para el usuario para version Spikevax bivalente original/émicron BA.4-5 -
allegado mediante radicado 20221236372 del 16/11/2022

- Informacién para el prescriptor para versién Spikevax bivalente original/6micron
BA.4-5 - allegado mediante radicado 20221236372 del 16/11/2022
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Nuevas indicaciones:

Spikevax bivalent Original/Omicron BA.4-5 est4 indicada para la inmunizacion activa para
prevenir la COVID-19, causada por el virus SARS-CoV-2, en personas de 12 afios de edad
y mayores que han recibido previamente al menos la primovacunacién frente a la COVID-
19

Esta vacuna debe utilizarse conforme a las recomendaciones oficiales.

Nueva Dosificacion y Grupo Etario:

Posologia

La dosis de Spikevax bivalent Original/Omicron BA.4-5 es de 0,5 ml administrada por via
intramuscular.

Debe haber un intervalo de al menos 3 meses entre la administracion de Spikevax bivalent
Original/Omicron BA.4-5 y la Gltima dosis de una vacuna frente a la COVID-109.

Spikevax bivalent Original/Omicron BA.4-5 Gnicamente esta indicada para personas que
hayan recibido al menos la pauta inicial de vacunacion frente a la COVID-19.

Consulte mas informacion sobre la pauta de primovacunacion para personas de 12 afios y
mayores en el prospecto de Spikevax 0,2 mg/ml de dispersion inyectable.

Poblacion pediatrica

No se han establecido todavia la seguridad y la eficacia de Spikevax bivalent
Original/Omicron BA.45 en nifios de menos de 12 afios. No se dispone de datos.
Poblacion de edad avanzada No es necesario ajustar la dosis en personas de edad
avanzada de 265 afos.

Nuevas Precauciones y Advertencias:

Trazabilidad

Con objeto de mejorar la trazabilidad de los medicamentos biolégicos, el nombre y el
namero de lote del medicamento administrado deben estar claramente registrados.
Hipersensibilidad a la palpacién y anafilaxia

Se han notificado casos de anafilaxia en personas que han recibido Spikevax (Original). El
tratamiento y la supervisibn médica apropiados deben estar siempre disponibles en caso
de que se produzca una reaccion anafilactica tras la administracién de la vacuna.

Se recomienda una observacion estrecha durante al menos 15 minutos tras la vacunacion.
No se deben administrar mas dosis de Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 a las
personas que hayan experimentado anafilaxia con una dosis previa de Spikevax (Original).
Miocarditis y pericarditis

Existe un mayor riesgo de miocarditis y pericarditis tras la vacunacién con Spikevax
(Original).

Estos trastornos pueden aparecer a los pocos dias de la vacunacion y se produjeron
principalmente en un plazo de 14.
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Se han observado con mayor frecuencia tras la segunda dosis de la vacunacién que tras la
primera, y con mayor frecuencia en varones jovenes (ver seccion 4.8). Parece que el perfil
de riesgo es similar para las dosis segunda y tercera.

Los datos disponibles indican que el curso de la miocarditis y la pericarditis tras la
vacunacion no es diferente del curso de la miocarditis o la pericarditis en general.

Los profesionales sanitarios deben estar atentos a los signos y sintomas de la miocarditis
y la pericarditis. Se debe indicar a los vacunados que acudan inmediatamente a un médico
si presentan sintomas indicativos de miocarditis o pericarditis, como dolor toracico (agudo
y persistente), dificultad para respirar o palpitaciones después de la vacunacion.

Los profesionales sanitarios deben consultar directrices o especialistas para diagnosticar y
tratar esta enfermedad.

Reacciones relacionadas con ansiedad

Se pueden producir reacciones relacionadas con ansiedad, incluidas reacciones
vasovagales (sincope), hiperventilacion o reacciones relacionadas con estrés, asociadas al
acto vacunal como respuesta psicogena a la inyeccion con aguja. Es importante tomar
precauciones para evitar lesiones a causa de un desmayo.

Enfermedad concomitante

La vacunacioén se debe posponer en personas que presenten una enfermedad febril aguda
grave o una infeccion aguda. La presencia de una infeccion leve y/o de fiebre de baja
intensidad no debe posponer la vacunacion.

Trombocitopenia y trastornos de la coagulacion

Como sucede con otras inyecciones intramusculares, la vacuna debe administrarse con
precaucion a las personas que reciban tratamiento anticoagulante o a aquellas que
presenten trombocitopenia o padezcan un trastorno de la coagulacién (como hemofilia)
debido a que en estas personas se puede producir sangrado o formaciéon de hematomas
tras una administracion intramuscular.

Exacerbaciones del sindrome de extravasacion capilar

Se han notificado algunos casos de exacerbacion del sindrome de extravasacion capilar en
los primeros dias después de la vacunacion con Spikevax (Original). Los profesionales
sanitarios deben ser conscientes de los signos y sintomas de sindrome de extravasacion
capilar para reconocer y tratar rapidamente el trastorno. En personas con antecedentes
médicos de sindrome de extravasacion capilar, la vacunaciéon debe planificarse en
colaboracion con los expertos médicos pertinentes.

Personas inmunocomprometidas

No se han evaluado la eficacia y la seguridad de la vacuna Spikevax bivalent
Original/Omicron BA.1 en personas inmunocomprometidas, incluidos aquellos que estén
recibiendo tratamiento inmunosupresor. La eficacia de Spikevax bivalent Original/Omicron
BA.1 puede ser menor en personas inmunocomprometidas.

Duracion de la proteccion

Se desconoce la duracion de la proteccion proporcionada por la vacuna, ya que todavia se
esta determinando en estudios clinicos en curso.

Limitaciones de efectividad de la vacuna
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Como con cualquier vacuna, la vacunacion con Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1
puede no proteger a todas las personas que la reciban.

Excipientes con efecto conocido Sodio

Esta vacuna contiene menos de 1 mmol de sodio (23 mg) por dosis de 0,5 ml; esto es,
esencialmente “exenta de sodio”.

Nuevas reacciones adversas:

Resumen del perfil de seguridad

Participantes de 18 afios y mayores

La seguridad de Spikevax (Original) se evalu6 en un estudio clinico en curso en fase 3,
aleatorizado, controlado con placebo y con enmascaramiento para el observador, realizado
en los Estados Unidos con 30 351 participantes de 18 afios y mayores que recibieron al
menos una dosis de Spikevax (Original) (n = 15 185) o un placebo (n = 15 166)
(NCT04470427). En el momento de la vacunacion, la media de edad de la poblacién era de
52 afios (intervalo 18-95); 22 831 (75,2 %) de los participantes tenian entre 18 y 64 afios y
7520 (24,8 %) de los participantes tenian de 65 afios en adelante.

Las reacciones adversas notificadas con mas frecuencia fueron dolor en el lugar de la
inyeccion (92 %), fatiga (70 %), cefalea (64,7 %), mialgia (61,5 %), artralgia (46,4 %),
escalofrios (45,4 %), nduseas/vomitos (23 %), hinchazén/dolor a la palpacion axilar (19,8
%), fiebre (15,5 %), hinchazén en el lugar de la inyeccién (14,7 %) y enrojecimiento (10 %).
Las reacciones adversas fueron, por lo general, de intensidad leve o0 moderada y se
resolvieron unos dias después de la vacunacion. En los participantes de mayor edad se
asocio a una frecuencia ligeramente menor de acontecimientos de reactogenicidad.

En general, se observd una mayor incidencia de algunas reacciones adversas en los grupos
mas jévenes: la incidencia de hinchazén/dolor a la palpacién axilar, fatiga, cefalea, mialgia,
artralgia, escalofrios, nduseas/vomitos y fiebre fue mayor en los adultos de 18 a <65 afos
que en aquellos participantes de 65 afios en adelante. Las reacciones adversas locales y
sistémicas se notificaron con mayor frecuencia después de la segunda dosis que después
de la primera dosis.

Adolescentes de 12 a 17 afios

Los datos de la seguridad de Spikevax (Original) en adolescentes se han recogido de un
estudio clinico en curso en fase 2/3, aleatorizado, controlado con placebo y con
enmascaramiento para el observador, realizado en los Estados Unidos con 3726
participantes de 12 a 17 afios que recibieron al menos una dosis de Spikevax (n = 2486) o
un placebo (n = 1240) (NCT04649151). Las caracteristicas demogréaficas fueron similares
entre los participantes que recibieron Spikevax (Original) y los que recibieron un placebo.
Las reacciones adversas mas frecuentes en adolescentes de 12 a 17 afios fueron dolor en
el lugar de la inyeccién (97 %), cefalea (78 %), cansancio (75 %), mialgia (54 %), escalofrios
(49 %), hinchazén/dolor a la palpacién axilar (35 %), artralgia (35 %), nauseas/vémitos (29
%), hinchazén en el lugar de la inyeccion (28 %), eritema en el lugar de la inyeccion (26 %)
y fiebre (14 %). Nifios de 6 a 11 afios
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Los datos de seguridad de Spikevax (Original) en nifios se recopilaron en un estudio clinico
en curso de fase 2/3 de dos partes, aleatorizado y con enmascaramiento del observador
realizado en Estados Unidos y Canada (NCT04796896). La parte 1 fue una fase abierta del
estudio sobre seguridad, seleccién de la dosis e inmunogenicidad, y en ella se incluyeron a
380 participantes de 6 a 11 afios que recibieron al menos 1 dosis (0,25 ml) de Spikevax
(Original). La parte 2 es la fase controlada con placebo para estudiar la seguridad e incluyo
a 4016 participantes de 6 a 11 afios que recibieron al menos una dosis (0,25 ml) de
Spikevax (Original) (n=3012) o placebo (n=1004). Ninguno de los participantes de la parte
1 participé en la parte 2. Las caracteristicas demograficas fueron similares entre los
participantes que recibieron Spikevax (Original) y los que recibieron placebo.

Las reacciones adversas mas frecuentes de los participantes de 6 a 11 afios después de la
administracién de la pauta inicial de vacunacién fueron dolor en el lugar de la inyeccion
(98,4 %), fatiga (73,1 %), cefalea (62,1 %), mialgia (35,3 %), escalofrios (34,6 %), nauseas
0 vomitos (29,3 %), hinchazén/dolor a la palpacién axilar (27,0 %), fiebre (25,7 %), eritema
en el lugar de la inyeccién (24,0 %), hinchazén en el lugar de la inyeccion (22,3 %) y artralgia
(21,3 %).

Nifios de 6 meses a 5 afos

La seguridad, tolerabilidad, reactogenicidad y eficacia de Spikevax (Original) se estan
evaluando en un estudio en curso de fase 2/3 aleatorizado, controlado con placebo y con
enmascaramiento para el observador realizado en Estados Unidos y Canada. En este
estudio se incluy6 a 10 390 participantes de 6 meses a 11 afios que recibieron al menos
una dosis de Spikevax (n = 7798) o placebo (n = 2592).

En el estudio participaron nifios de tres grupos de edad: de 6 a 11 afios; de 2 a 5 afios; y
de 6 a 23 meses. En este estudio con poblacién pediatrica se incluyé a 6388 participantes
de 6 meses a 5 afios que recibieron al menos una dosis de Spikevax (Original) (n=4791) o
placebo (n=1597). Las caracteristicas demogréficas de los participantes que recibieron
Spikevax (Original) fueron similares a las de los que recibieron placebo.

Las reacciones adversas de los participantes de este estudio de 6 a 23 meses después de
la administracion de la pauta inicial de vacunacion fueron irritabilidad/llanto (81,5 %), dolor
en el lugar de la inyeccién (56,2 %), somnolencia (51,1 %), pérdida de apetito (45,7 %),
fiebre (21,8 %), hinchazén en el lugar de la inyeccién (18,4 %), eritema en el lugar de la
inyeccion (17,9 %) e hinchazén o dolor a la palpacion axilar (12,2 %).

Las reacciones adversas de los participantes de 24 a 36 meses después de la
administraciéon de la pauta inicial de vacunacion fueron dolor en el lugar de la inyeccion
(76,8 %), irritabilidad/llanto (71,0 %), somnolencia (49,7%), pérdida de apetito (42,4 %),
fiebre (26,1 %), eritema en el lugar de la inyeccion (17,9 %), hinchazén en el lugar de la
inyeccion (15,7 %) e hinchazoén o dolor a la palpacion axilar (11,5 %).

Las reacciones adversas de los participantes de 37 meses a 5 afios después de la
administracion de la pauta inicial de vacunacion fueron dolor en el lugar de la inyeccion
(83,8 %), astenia (61,9 %), cefalea (22,9 %), mialgia (22,1 %), fiebre (20,9 %), escalofrios
(16,8 %), nauseas o vomitos (15,2 %), hinchazén o dolor a la palpacién axilar (14,3 %),
artralgia (12,8 %), eritema en el lugar de la inyeccién (9,5 %) e hinchazon en el lugar de la
inyeccion (8,2 %).
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Tabla de reacciones adversas de estudios clinicos y de la experiencia posterior a la
autorizacidon en nifios y participantes de 6 meses y mayores

El perfil de seguridad que se presenta a continuacion se basa en los datos generados en
varios estudios

clinicos controlados con placebo:

- En 30 351 adultos 218 afios

- En 3726 adolescentes de 12 a 17 afos

- En 4002 nifios de 6 a 11 afios

- En 6388 nifios de 6 meses a 5 afios

Y en la experiencia posterior a la comercializacion.

Las reacciones adversas notificadas se enumeran de acuerdo con las categorias de
frecuencia

siguientes:

Muy frecuentes (21/10)

Frecuentes (de 21/100 a <1/10)

Poco frecuentes (de 21/1000 a <1/100)

Raras (de 21/10 000 a <1/1000)

Muy raras (<1/10 000)

Frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los datos disponibles)

Las reacciones adversas se presentan por orden decreciente de gravedad dentro de cada
intervalo de frecuencia.
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Tahbla I: Reacciones adversas de estudios clinicos de Spikevax (Original) v de la experiencia
posterior a la antorizacion en nifios v en participantes de 6 meses v mayores

Clasificacion por srganoes v
cistemas de MedDEA

[Frecuencia

[Reacciones adversas

Trastornos de la sangre ¥ del [Iiuy fremnentes Linfadenopatia®

bistema linfatico

[Irastornos del siztema immunitariofNo conocido |Anafilaxa
[Hipersensibilidad

MIrastornos del metabolizmo v de IaIMu}' frementes

[Memanueion del apetito]

putricion
[[rastornos psiguiatricos l:Mu'r' frecuentes [mtabibdad o lanto?
Trastornos del siztema nervioso  [Muy freruentes ICefalea
Sommnolenciat
[Foco frecuentes [Ifareos
[Faras [Paralisis facial penifénca agudal
[Hipoestesia
[Farestesia
Iraztornos cardiacos fuy raras Ifrocardifis
Ih [Pericarditis
Irastornos gastrointestinales Ifuy femmantes Mauseas vomtos
[Frecusntes [Charrea
[Flaras [Dolor abdonunal
Iraztornos de la piel v del tejide  [Frecuentes [Erupcion cutanea
fubcutineo Mo conocida [Entema multforme
Trastornos musculoesqueléticos ¥y [Pluy frecuentes Ifialza
del tejide conjuntive Ih |Artralgia
Trastornos generale: ¥ alteracionedfuy fracuentes [Dolor en el ngar de la myeccion
kn el lugar de adminiztracion Fanza
[Escalofrios
[Fiebre

[Hinchazon en el lugar de la
Inveccion
[Eritema en el lugar de la imyeccion

[Frecusntes

[Ertems en el lugar de la imreccion
[Urticaria en el lngar de la
inyeccion

[Ermupcion en el lngar de la
Inyeccion

[Feaccion retardada en el ngar de
la myeccron|
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[Poco frecuentes [Prunito en el lngar de la mveccion

[Faras [Hinchazon famal#

Mo conocidas [nflamacion extensa de la
Jextremmdad vacunada

* La linfadencpatia fiie registrada como linfadenopana axdlar en el mismoe lado del lugar de 1a myeccion. En alpunes cases se
vizron afectados otros ganglios Hnftices (p. 8., cervicales, supraclaviculares).

T Observado en la poblacion pediamica (§ messs a § afos).

1 A lolaree del periode de seguindento de sepuridad. s notificd paralisis facial periferica agnda en mes paricipantes del
erupo de Spikevax (Oripnal) v un participante del prapo de placebo. El momente de aparicion en los pamticipantes dal gnapa
de la vacuma fiue a loz 12 dias, 18 dias v 32 dias despues de la dosis 1.

§ 52 observo dolor abdominal en la poblacion pediatiica (de 6 a 11 afoes): un 0,2 % en el prapo de Spikevas (Original) ¥ oo
0 %: en el grupo del placebo. _ ) )
9 La mediana del fiempo transoamide hasta la aparicion fue de 9 dias despues de la prmera myeccion, ¥ de 11 dias despues
de la sepunda ioveccion La mediany de duracion foe de 4 dias despues de la primera myeccion, v de 4 dias despuss de la
segunda impeccion

£ Hubo dos acontecimientos adversos graves de hinchazon facial en los receptores de la vacuna con antecedentes de
inyeccion de rellenos dermatelogices. La aparicion de [a hinchazon se notifics en ] dia 1 ¥ &a 3, respectivamente, en
relacion con el dia de la vacumacion.

La reactogemcidad v el perfil de seguridad en 343 sujetos que recibieron Spikevax (Oniginal), que eran
seroposiinves para el SARS-CoWV-2 al inicio, fue comparable a la de los sujetos seronegativos para el
SARS-CoV-2 al mieio.

Participantes de 18 afios y mayores (dosis de refuerzo)

La seguridad, reactogenicidad e inmunogenicidad de una dosis de refuerzo de Spikevax
(Original) se estan evaluando en un estudio en curso de fase 2 de confirmacion de dosis,
aleatorizado, controlado con placebo y con enmascaramiento del observador, en
participantes de 18 afios y mayores (NCT04405076). En este estudio, 198 participantes
recibieron dos dosis (0,5 ml, 100 microgramos, con 1 mes de diferencia entre ellas) como
pauta inicial de vacunacion con Spikevax (Original). En una fase abierta de este estudio,
167 de esos participantes recibieron una Unica dosis de refuerzo (0,25 ml, 50 microgramos)
una vez transcurridos al menos 6 meses desde la segunda dosis de la pauta inicial de
vacunacion. El perfil de reacciones adversas solicitadas con la dosis de refuerzo (0,25 ml,
50 microgramos) fue similar al observado tras la segunda dosis de la pauta inicial de
vacunacion.

Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 (dosis de refuerzo)

La seguridad, reactogenicidad e inmunogenicidad de una dosis de refuerzo de Spikevax
Original/Omicron BA.1 se estan evaluando en un estudio en curso abierto en fase 2/3, en
participantes de 18 afios y mayores (RNAmM-1273-P205). En este estudio, 437 participantes
recibieron la dosis de refuerzo de Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 50 microgramos,
y 377 participantes recibieron la dosis de refuerzo de Spikevax (Original) 50 microgramos.
Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1 presentd un perfil de reactogenicidad similar al de
la dosis de refuerzo de Spikevax (Original) administrada como segunda dosis de refuerzo.
La frecuencia de las reacciones adversas después de la inmunizacion con Spikevax bivalent
Original/Omicron BA.1

también fue similar o inferior respecto a la primera dosis de refuerzo de Spikevax (Original)
(50 microgramos) y respecto a la segunda dosis de la pauta inicial de Spikevax (Original)
(100 microgramos). No se identificaron nuevas sefiales de seguridad.

Descripcion de algunas reacciones adversas

Miocarditis
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El mayor riesgo de miocarditis tras la vacunacién con Spikevax (Original) es mas alto en los
varones jovenes.

Dos importantes estudios farmacoepidemiolégicos europeos han estimado el riesgo
excesivo en varones jovenes tras la segunda dosis de Spikevax (Original). Un estudio
mostrd que en un periodo de 7 dias después de la segunda dosis hubo aproximadamente
1,316 (IC del 95 % de 1,299 a 1,333) casos adicionales de miocarditis en varones de 12 a
29 afios por cada 10 000, en comparacion con los participantes no expuestos. En otro
estudio, en un periodo de 28 dias después de la segunda dosis hubo 1,88 (IC del 95 % de
0,956 a 2,804) casos adicionales de miocarditis en varones de 16 a 24 afios por cada 10
000 en comparacion con los participantes no expuestos.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada por el interesado en respuesta a
los requerimientos emitidos en el Acta No. 01 de 2022, numeral 3.4.2.1., la Sala
Especializada de Moléculas Nuevas, Nuevas Indicaciones y Medicamentos
Biol6gicos de la Comision Revisora recomienda negar la solicitud del interesado
dado que la vacuna Spikevax bivalent Original/Omicron BA.4-5 es un producto
diferente a la vacuna monovalente a la que inicialmente se le otorg6 la ASUE, el
interesado solicité nueva ASUE para la vacuna bivalente, la cual es requerida en el
numeral 3.1.2.1 de la presente Acta.

Siendo las 16:00 horas del dia 28 de mes febrero de afio 2023, se da por terminada la
sesion extraordinaria.

Se firma por los que en ella intervinieron:

JESUALDO FUENTES GONZALEZ KERVIS ASID RODRIGUEZ V.
Miembro SEMNNIMB Miembro SEMNNIMB

Sesion Virtual Sesion Virtual

MANUEL JOSE MARTINEZ OROZCO MARIO FRANCISCO GUERRERO
Miembro SEMNNIMB Miembro SEMNNIMB

Sesion Virtual Sesioén Virtual
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FABIO ANCIZAR ARISTIZABAL JOSE GILBERTO OROZCO DIAZ
Miembro SEMNNIMB Miembro SEMNNIMB

Sesion Virtual Sesioén Virtual

JOSE JULIAN LOPEZ GUTIERREZ KENNY CRISTIAN DIAZ BAYONA
Miembro SEMNNIMB Miembro SEMNNIMB

Sesion Virtual Sesion Virtual

JENNY PATRICIA CLAVIJO ROJAS MANUEL JAVIER TORRES
Miembro SEMNNIMB SANCHEZ

Sesion Virtual Miembro SEMNNIMB

Sesion Virtual

EDWIN LEONARDO LOPEZ ORTEGA ANDREY FORERO ESPINOSA
Miembro SEMNNIMB Miembro SEMNNIMB
Sesion Virtual Sesion Virtual

JUDITH DEL CARMEN MESTRE ARELLANO
Director Técnico de Medicamentos vy
Productos Biolégicos (E)

Presidente SEMNNIMB

Sesion Virtual

HUGO ARMANDO BADILLO ARGUELLES

Secretario Sala Especializada de Moléculas Nuevas, Nuevas Indicaciones y
Medicamentos Biol6gicos (E)

Sesion Virtual
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