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COMISION REVISORA

SALA ESPECIALIZADA DE MOLECULAS NUEVAS, NUEVAS INDICACIONES Y
MEDICAMENTOS BIOLOGICOS

ACTA No. 01 de 2024

SESIONES ORDINARIAS DEL 25y 26 ENERO DE 2024

ORDEN DEL DIA
1. VERIFICACION DEL QUORUM
2. REVISION DEL ACTA DE LA SESION ANTERIOR
3. TEMAS A TRATAR

3.1. MOLECULAS NUEVAS
3.1.2. Medicamentos biol6gicos

DESARROLLO DEL ORDEN DEL DIA

1. VERIFICACION DE QUORUM

Siendo las 8:00 horas se da inicio a la sesion de la Sala Especializada de Moléculas
Nuevas, Nuevas Indicaciones y Medicamentos Bioldgicos de la Comisién Revisora, previa
verificacién del quérum:

Jesualdo Fuentes Gonzalez
Manuel José Martinez Orozco
Mario Francisco Guerrero Pabén
Fabio Ancizar Aristizabal Gutiérrez
José Gilberto Orozco Diaz

Kervis Asid Rodriguez Villanueva
Jenny Patricia Clavijo Rojas

José Julidn Lopez Gutiérrez
Manuel Javier Torres Sanchez
Andrey Forero Espinosa
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William Saza Londofio
Gloria Cecilia Pefiuela Sanchez
Sindy Pahola Pulgarin Madrigal

Secretaria SEMNNIMB
Gicel Karina Lopez Gonzélez

Invitados:

Nayive Rodriguez Rodriguez
Adriana Magally Monsalve Arias
Grupo Farmacovigilancia DMPB

Sebastian Alonso Nieto
Abogado DMPB

Invitados:

En cumplimiento del articulo 24 del Acuerdo 003 del 2017 “Por el cual se establece la
composicién y funciones de la Comision Revisora del Instituto Nacional de
Vigilancia de Medicamentos y Alimentos Invima”, desde la Direccion de Medicamentos
y Productos Biolégicos se extendié lainvitacion a la Asociacion Colombiana de
Infectologia para que participara en la Sesiones Ordinarias Sala Especializada de
Moléculas Nuevas, Nuevas Indicaciones y Medicamentos Bioldgicos; donde se evaluara la
informacion sobre seguridad y eficacia para vacunas COVID19 de uso pediatrico:

Expertos delegados Asociacién Colombiana de Infectologia (ACIN):
Dr. Andrés Felipe Arias Sanchez
Dr. José Alejandro Mojica Madera
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3. TEMAS A TRATAR

La Sala se permite aclarar que teniendo en cuenta el marco de ultraactividad de la norma,
basada en la sentencia C-763/02:

“La ultraactividad de la ley es un problema de aplicacién de la ley en el tiempo y esta
intimamente ligada al principio de que todo hecho, acto o negocio juridico se rige por la ley
vigente al momento de su ocurrencia, realizacion o celebracién. Dentro de la Teoria General
del Derecho, es clara la aplicacion del principio "Tempus regit actus”, que se traduce en que
la norma vigente al momento de sucederse los hechos por ella prevista, es la que se aplica
a esos hechos, aunque la norma haya sido derogada después. Esto es lo que explica la
Teoria del Derecho, la denominada ultractividad de las normas, que son normas derogadas,
gue se siguen aplicando a los hechos ocurridos durante su vigencia. Este fendbmeno se
presenta en relacion con todas las normas juridicas, cualquiera que sea su naturaleza: civil,
comercial, penal, etc”. (Se subraya), se conceptuan los siguientes numerales en el marco
del Decreto 1651 de 2022.

Mediante radicado 202424000091601 del 23 de enero de 2024 del Ministerio de Salud y
Proteccion Social se indico:

“Como es de su conocimiento, el Ministerio de Salud y Proteccion Social en la actualidad
continla avanzando en la vacunacion de la poblaciéon colombiana contra la COVID-19,
como estrategia encaminada a proteger y salvaguardar el derecho a la salud individual y
colectiva de la poblacion en el territorio nacional, en virtud de las competencias y funciones
establecidas en el Decreto 4107 de 2011. modificado por los Decretos 2562 de 2012 y
Decreto 1432 de 2016, y lo establecido por la Ley 1751 de 2015.

Con base en lo anterior y en el marco de la Circular del asunto, la cual se encuentra vigente
y cuyos términos son aplicables a los tramites que adelanta el Invima como parte de la
Gestion Preventiva del Riesgo de Desabastecimiento de Medicamentos en el pais, dentro
de la cual se incluye los casos de Interés en salud publica; este ministerio solicita la
priorizacion de la evaluacion de los tramites radicados ante el Invima para vacunas para
COVID-19, con el fin de ampliar las opciones de biolégicos la estrategia de vacunacién en
Colombia.”

Asi mismo, la Direccién de Medicamentos y Productos Biolégicos del INVIMA procedi6 a
priorizar.

Dado lo anterior, la Sala se permite conceptuar.

2. REVISION DEL ACTA ANTERIOR

NA
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3.1 MOLECULAS NUEVAS
3.1.2. Medicamentos biol6gicos
3.1.2.1 COMIRNATY Omicron XBB.1.5 (Tapa azul)

Expediente : 20260260

Radicado : 20231206039 / 20231338548
Fecha . 22/12/2023

Interesado  : PFIZER S.A.S.

Tipo de tramite: ASUE

Composicion:

Cada dosis de 0,3 mL contiene 10 mcg de Raxtozinameran. Cada dosis de la vacuna
también incluye los siguientes componentes: 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, 0,06 mg de Trometamina, 0,4 mg de Tris (hidroximetil)Jaminometano clorhidrato
(Tris HCI) y 31 mg de sucrosa.agua para inyeccion c.s.

Raxtozinameran (ARN mensajero de nucledsidos modificados —~ARNmod- que codifica la
glicoproteina de espiga (S) del virus SARS-CoV-2, cepa Omicron XBB1.5)

Forma farmacéutica: Suspension inyectable

Indicaciones:

Comirnaty Omicron XBB.1.5 (tapa azul) suspension inyectable esta indicado para la
inmunizacién activa para prevenir la COVID-19 causada por el SARS-CoV-2 en nifios de
entre 5y 11 afos de edad.

Contraindicaciones:

Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes.

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.

Recomendaciones generales
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Hipersensibilidad y anafilaxia

Se han notificado eventos de anafilaxia. El tratamiento y la supervision médica apropiados
deben estar siempre facilmente disponibles en caso de que se produzca una reaccion
anafilactica después de la administracion de la vacuna.

Se recomienda una observacion estrecha durante al menos 15 minutos después de 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 después de la vacunacion con
Comirnaty. Estos trastornos pueden aparecer a los pocos dias de la vacunaciéon y se
produjeron principalmente en un plazo de 14 dias. Se han observado con mayor frecuencia
después de la segunda dosis de la vacunacién, y con mayor frecuencia en varones jovenes.
Los datos disponibles indican que el curso de la miocarditis y la pericarditis después de 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 y/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 (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 infeccion leve y/o de fiebre de baja
intensidad no debe posponer la vacunacion.

Trombocitopenia v trastornos de la coagulacién
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Como con otras inyecciones intramusculares, la vacuna se debe administrar con precaucién
en personas que estén recibiendo tratamiento anticoagulante o en aquellas que presenten
trombocitopenia o padezcan un trastorno de la coagulacién (como hemofilia) debido a que
en estas personas se puede producir sangrado o formacién de hematomas después de una
administracién 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 Omicron XBB.1.5 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 Omicron XBB.1.5 puede no
proteger a todas las personas que reciban la vacuna. Las personas pueden no estar
totalmente protegidas hasta 7 dias después de la vacunacion.

Reacciones adversas:
Resumen del perfil de sequridad

La seguridad de la vacuna Comirnaty Omicron XBB.1.5 se infiere de los datos de seguridad
de la anterior vacuna Comirnaty.

Nifios de entre 5y 11 afios de edad (es decir, entre 5y menos de 12 afios de edad): después
de 2 dosis.

El perfil de seguridad global de Comirnaty en participantes de entre 5y 11 afios de edad
fue similar al observado en participantes de 16 afios de edad y mayores. Las reacciones
adversas mas frecuentes en nifios de entre 5y 11 afios de edad que recibieron 2 dosis
fueron dolor en el lugar de inyeccién (>80 %), fatiga (>50 %), cefalea (>30 %),
enrojecimiento e hinchazon en el lugar de inyeccién (220 %), mialgia, escalofrios y diarrea
(>10 %).

Nifios de entre 5y 11 afios de edad (es decir, entre 5y menos de 12 afios de edad): después
de la dosis de refuerzo
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El perfil de seguridad global para la dosis de refuerzo fue similar al observado después de
la pauta primaria. Las reacciones adversas mas frecuentes en nifios de entre 5y 11 afos
de edad fueron dolor en el lugar de inyeccion (>70 %), fatiga (>40 %), cefalea (>30 %),
mialgia, escalofrios y enrojecimiento e hinchazoén en el lugar de inyeccion (>10 %).

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

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 2
dosis fueron dolor en el lugar de inyeccion (>90 %), fatiga y cefalea (>70 %), mialgia y
escalofrios (>40 %), artralgia y fiebre (>20 %).

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

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

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

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 2
dosis fueron dolor en el lugar de inyeccion (>90%), fatiga y cefalea (>70%), mialgia y
escalofrios (>40%), artralgia y fiebre (>20%).

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

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

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

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 inyeccién (>80%), fatiga (>60%), cefalea (>40%), mialgia
(>30%), escalofrios y artralgia (>20%).
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Comirnaty adaptada a la variante Omicron

Nifios de 5 a 11 afios (es decir, de 5 a menos de 12 afos) - después de la dosis de refuerzo
(cuarta dosis)

El perfil general de seguridad del refuerzo de Comirnaty Original/Omicron BA.4-5 (cuarta
dosis) fue similar al observado después de 3 dosis. Las reacciones adversas mas
frecuentes en los participantes de 5 a 11 afios de edad fueron dolor en el lugar de inyeccion
(> 60%), fatiga (> 40%), cefalea (> 20%) y dolor muscular (> 10%).

Participantes de 12 afios y mayores - después de una dosis de refuerzo de Comirnaty
Original/Omicron BA.4-5 (cuarta dosis)

El perfil general de seguridad del refuerzo de Comirnaty Original/Omicron BA.4-5 (cuarta
dosis) fue similar al observado después de 3 dosis. Las reacciones adversas mas
frecuentes en los participantes de 12 afios y mayores fueron dolor en el lugar de inyeccion
(>60%), fatiga (>50%), cefalea (>40%), dolor muscular (>20%), escalofrios (>10%) y dolor
articular (>10%).

Descripcidon de algunas reacciones adversas

Miocarditis y pericarditis

El mayor riesgo de miocarditis después de la vacunacion con Comirnaty es mas alto en los
varones jovenes.

Dos importantes estudios farmacoepidemioldgicos europeos han estimado el riesgo
excesivo en varones jovenes después de la segunda dosis de Comirnaty. Un estudio mostr6
gue en un periodo de 7 dias después de la segunda dosis hubo aproximadamente 0,265
(IC del 95% de 0,255; 0,275) casos adicionales de miocarditis en varones de 12 a 29 afos
por cada 10.000, en comparacién con las personas no expuestas. En otro estudio, en un
periodo de 28 dias después de la segunda dosis, hubo 0,56 (IC del 95% de 0,37; 0,74)
casos adicionales de miocarditis en varones de 16 a 24 afos por cada 10.000, en
comparacion con las personas no expuestas.

Datos limitados indican que el riesgo de miocarditis y pericarditis después de 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.
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No se ha estudiado la administracion concomitante de Comirnaty Omicron XBB.1.5 con
otras vacunas.

Via de administracion: Intramuscular
Dosificacion y Grupo etario:

Nifios de entre 5y 11 afios de edad (es decir, entre 5 y menos de 12 afios de edad)

Comirnaty Omicron XBB.1.5 10 microgramos/dosis Suspension inyectable se administra
por via intramuscular en una dosis Unica de 0,3 mL para nifios de 5 a 11 afios de edad
independientemente del estado de vacunacion frente a COVID-19.

Para las personas que hayan sido vacunadas previamente con una vacuna COVID-19,
Comirnaty Omicron XBB.1.5 debe administrarse al menos 3 meses después de la dosis
mas reciente de una vacuna COVID-19.

Gravemente inmunocomprometidos a partir de 5 afios de edad

Pueden administrarse dosis adicionales a individuos gravemente inmunodeprimidos de
acuerdo con las recomendaciones nacionales.

Comirnaty Omicron XBB.1.5 10 microgramos/dosis solo debe de ser usada en nifios de 5 a
11 afios de edad.

Condicién de venta: Venta con formula médica

Solicitud: El interesado presenta a la Sala Especializada de Moléculas Nuevas, Nuevas
Indicaciones y Medicamentos Biolégicos de la Comisién Revisora respuesta al Auto No.
2023013701 emitido mediante Acta No. 15 de 2023 SEMNNIMB numeral 3.1.2.3. para
continuar con la aprobacién de Autorizacion Sanitaria Uso de Emergencia ASUE para el
producto de la referencia:

-Evaluacién farmacologica

-Ficha Técnica LLD_EUA_Col_EU SmPC_ EMEA/H/C/005735/X/0183_ 28Jun2023
(Fecha de sometimiento a EMA)_v1, allegados mediante radicado 20231206039
-IPP LLD_EUA_Col_EU SmPC_ EMEA/H/C/005735/X/0183_28Jun2023 (Fecha de
sometimiento a EMA)_v1, allegados mediante radicado 20231206039

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada de
Moléculas Nuevas, Nuevas Indicaciones y Medicamentos Biol6gicos de la Comision
Revisora encuentra que mediante radicados 20231206039 / 20231338548 se presenta
respuesta al Auto No. 2023013701 emitido mediante Acta No. 15 de 2023 SEMNNIMB
numeral 3.1.2.3. para continuar con la aprobacion de Autorizacion Sanitaria Uso de
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Emergencia ASUE para Raxtozinameran (vacuna Comirnaty Omicron XBB.1.5)
suspension inyectable Cada dosis de 0,3 mL contiene 10 mcg para la indicacién “la
inmunizacién activa para prevenir la COVID-19 causada por el SARS-CoV-2 en nifios
de entre 5y 11 afios de edad”. También solicita ficha técnica e informacién para
prescribir.

Los requerimientos del Auto fueron: 1. De acuerdo con los resultados de GMT
después de la segunda dosis de refuerzo (dosis 4) fue considerado modesto
comparado con el incremento después de la primera dosis de refuerzo (dosis 3),
justificar cudl es lareal necesidad de una segunda dosis de refuerzo. 2. Teniendo
en cuenta el estudio C4591001 (NCT04368728) el cual compardé las vacunas
BNT162b2 versus BNT162b2SA 30 pg, a la luz de los resultados de los titulos de
anticuerpos neutralizantes de ambas vacunas contra la variante Omicron XBB1.5,
justificar cual es el aporte terapéutico de la vacuna BNT162b2SA. 3. Allegar
informacién de eficacia y seguridad de la vacuna BNT162b2SA dirigida a la variante
XBB 1.5. en la poblacién pediatricay distribuida en los grupos etarios definidos en la
indicacion solicitada (lactantes y nifios entre 6 meses y 4 afios de edad, nifios entre
5y 11 afios de edad y en adolescentes entre 12 y 18 afios de edad).

El interesado responde auto de requerimiento en el que se destacan los siguientes
argumentos:

1. Que la seguridad de las vacunas Comirnaty se monitorea en los estudios
clinicos. El comportamiento posterior a la autorizacién y la informacién de
seguridad detallada se encuentra disponible en los informes periédicos de
actualizacién de seguridad preparados para la vacuna, la cual ocurre cada 6
meses desde el momento de la primera autorizacion.

2. Las estimaciones tempranas de la efectividad pragmatica a corto plazo de las
vacunas contra la COVID-19 adaptadas para afectar a Omicron XBB.1.5
informadas por las autoridades sanitarias de Dinamarca (265 afos) y los
Paises Bajos (260 afos) indican que las vacunas adaptadas a la variante
XBB.1.5 proporcionan un alto nivel de proteccion adicional (>70% de
efectividad) contra la hospitalizacion entre los adultos mayores vacunados
anteriormente. El estudio de Dinamarca tuvo un tiempo de seguimiento
promedio de 9,9 dias parala cohorte vacunada con XBB-1.5y de 14,7 dias para
la cohorte no vacunada con XBB-1.5 (Referencia 1). En los Paises Bajos, la
vacuna adaptada XBB.1.5 de Pfizer/BioNTech tuvo una efectividad del 70,7%
(IC del 95%: 66,6 %- 74,3%) frente a la hospitalizacion y una efectividad del
73,3% (IC del 95%: 42,2%- 87,6%) frente al ingreso a la unidad de cuidados
intensivos entre adultos de 260 afios que alguna vez habian sido vacunados
anteriormente contra la COVID-19. (Referencia 2).
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3. Con respecto a la segunda dosis de refuerzo, manifiesta que “ha quedado
claro que generalmente no se necesitan 2 dosis de refuerzo en estrecha
sucesion. Sin embargo, dado que los anticuerpos circulantes contra el SARS-
CoV-2 disminuyen con el tiempo, se necesitan vacunas de refuerzo repetidas
para proteger contra la COVID-19, en particular contra la enfermedad severa”.

4. Con relacion al estudio C4591001 (NCT04368728) que comparo las vacunas
BNT16b2 versus BNT162b2SA 30 ug, informa que no hay datos clinicos
disponibles para las vacunas BNT162b2 o BNT162b2SA contra Omicron
XBB.1.5. BNT162b2SA no se desarrollé mas y no se comercializé. Pero se esta
llevando a cabo el estudio C4591054 para evaluar la seguridad, tolerabilidad e
inmunogenicidad de una dosis Unica de BNT162b2 (vacuna adaptada a la
variante Omicron XBB.1.5, cuyo ASUE esta siendo solicitado mediante el
radicado del asunto) 30 pg en participantes de 212 afios tratados previamente
con la vacuna (Subestudio A) y no tratados previamente con la vacuna
(Subestudio B). Los informes provisionales del estudio clinico para ambos
subestudios estan planificados para el final del primer trimestre de 2024, con
informes finales del estudio clinico actualmente planificados para el final del
tercer trimestre del 2024.

5. Actualmente, el estudio C4591048 se realiza para evaluar la seguridad,
tolerabilidad e inmunogenicidad de una dosis Unica de BNT162b2 (vacuna
adaptada a la variante Omicron XBB.1.5, cuyo ASUE esta siendo solicitado
mediante el radicado del asunto) de 10 pg en participantes no tratados
previamente con la vacuna (subestudio E) de 5 a <12 aiios: el CSR intermedio
de 1MPD1 estara disponible en el cuarto trimestre de 2024. Ademas, el
subestudio de fase 2/3 evaluara la seguridad, tolerabilidad e inmunogenicidad
de una dosis Unica de BNT162b2 (vacuna adaptada a la variante Omicron
XBB.1.5, cuyo ASUE esté& siendo solicitado mediante el radicado del asunto)
10 pg en participantes de 2 a <5 afios no tratados previamente con la vacuna
y una serie de 2 dosis de BNT162b2 (vacuna adaptada a la variante Omicron
XBB.1.5, cuyo ASUE esté& siendo solicitado mediante el radicado del asunto)
10 pg en participantes de 6 meses a <2 afos no tratados previamente con la
vacuna: el CSR intermedio de 1MPD1 que estara disponible en el tercer
trimestre de 2025.

6. Hasta el 19 de diciembre de 2023, ain no se dispone de datos del mundo real
sobre la efectividad de las vacunas contra la COVID-19 formuladas para
dirigirse a Omicron XBB.1.5 para la poblacién pediatrica.

El interesado argumenta que en agencias reguladoras de referencia y la OMS se
promueve la actualizacion de las vacunas adaptadas contra la Covid19 en funcién a
mutaciones gendmicas que se van desarrollando en el curso del tiempo, fabricadas
mediante plataformas que han sido validadas, respuesta antigénica en estudios
preclinicos en algunos modelos animales y respuesta de titulos de anticuerpos
contra la variante. Sin embargo, la Sala considera que no dejan de ser importante los
aspectos clinicos relacionados con la verdadera utilidad de las vacunas en un
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contexto diferente a un estado de pandemia, como el de la actualidad, aspecto que
seratenido en cuenta cuando se trate de una evaluacién pararegistro sanitario pleno.

Las diferentes respuestas del interesado apuntan a que en los estudios enviados
C4591001 (NCT04368728) no se evalud la respuesta antigénica a la vacuna Omicron
XBB1.5, pero en la actualidad se desarrollan estudios especificos en poblacion
pediatrica C4591054 y C4591048 que no fueron adjuntados para estudio, dado que
los resultados finales se esperan para el primer trimestre de 2024.

Adicionalmente, el interesado informa los riesgos de miocarditis y pericarditis
identificados de la Vacuna COVID-19 de Pfizer-BioNTech. La distribucién por edades
comunicada del riesgo de miocarditis antes de la era COVID-19 varia segun los
estudios, pero la mayoria de las pruebas sugieren tasas de incidencia de fondo mas
altas paralos nifios menores de 2 afios en comparacion con los de 2 a 4 afios. Varios
estudios amplios notificaron tasas de fondo de miocarditis en nifnos <5 afios de edad
antes de la era COVID-19, que oscilaban entre 0,9 y 5,0 por 100000 personas/afio.

Después de la vacunacién con Comirnaty, el mayor riesgo de miocarditis es en los
varones jovenes:“Dos importantes estudios farmacoepidemiolégicos europeos han
estimado el riesgo excesivo en varones jovenes después de la segunda dosis de
Comirnaty. Un estudio mostré que en un periodo de 7 dias después de la segunda
dosis hubo aproximadamente 0,265 (IC del 95% de 0,255; 0,275) casos adicionales de
miocarditis en varones de 12 a 29 afios por cada 10.000, en comparacién con las
personas no expuestas. En otro estudio, en un periodo de 28 dias después de la
segunda dosis, hubo 0,56 (IC del 95% de 0,37; 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
después de la vacunacién con Comirnaty en nifios de entre 5y 11 afios de edad
parece ser menor que entre los 12 y los 17 ainos de edad.”

La Sala considera que con la informacion disponible existe incertidumbre sobre el
balance beneficio/riesgo de la vacuna Comirnaty Omicron XBB.1.5 en la poblacion de
5 a 11 afios de edad en el actual momento epidemioldgico de post pandemia en
Colombia, (reducido numero de casos, variantes predominantes, alta tasa de
vacunacion y de exposicion natural al virus); sin embargo, considera prudente
recomendar la autorizacion sanitaria para uso de emergencia (ASUE) en laindicacion
inmunizacién activa para prevenir la COVID-19 causada por_el SARS-CoV-2 como
primovacunacion en nifios de entre 5y 11 afios de edad y como dosis de refuerzo
(dosis adicional) esté indicada en nifios de 5 a 11 afios que pertenezcan a grupos de
riesgo, con un intervalo de al menos 6 meses, el cual puede ser menor para pacientes
inmunocomprometidos.
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Composicion:

Cada dosis de 0,3 mL contiene 10 mcg de Raxtozinameran. Cada dosis de la vacuna
también incluye los siguientes componentes: 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, 0,06 mg de Trometamina, 0,4 mg de Tris (hidroximetil) aminometano
clorhidrato (Tris HCI) y 31 mg de sucrosa.agua para inyeccién c.s.

Raxtozinameran (ARN mensajero de nucledsidos modificados —ARNmod- que
codifica la glicoproteina de espiga (S) del virus SARS-CoV-2, cepa Omicron XBB1.5)

Forma farmacéutica: Suspension inyectable
Indicaciones:

Raxtozinameran (COMIRNATY Omicron XBB.1.5 (Tapa azul)) inmunizacién activa
para prevenir la COVID-19 causada por el SARS-CoV-2 como _primovacunacion en
nifios de entre 5y 11 afos de edad y como dosis de refuerzo (dosis adicional) esta
indicadaen nifios de5a 11 afios que pertenezcan agrupos deriesqo, con un intervalo
de al menos 6 meses, el cual puede ser menor para pacientes inmunocomprometidos.

Esta vacuna debe utilizarse conforme a las recomendaciones oficiales.

Contraindicaciones:

Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes.

Precauciones y advertencias:

Trazabilidad

Con objeto de mejorar la trazabilidad de los medicamentos biol6gicos, el nombre y

el niumero de lote del medicamento administrado deben estar claramente registrados.

Recomendaciones generales

Hipersensibilidad y anafilaxia

Se han notificado eventos de anafilaxia. EIl tratamiento y la supervisiéon médica
apropiados deben estar siempre facilmente disponibles en caso de que se produzca
unareaccion anafilactica después de la administraciéon de la vacuna.

Se recomienda una observacion estrecha durante al menos 15 minutos después de
lavacunacion. No se debe administrar ninguna otra dosis de lavacunaalas personas
gue hayan experimentado anafilaxia después de una dosis previa de Comirnaty.

Acta No. 01 de 2024 SEMNNIMB
SS-RSA-FM045 V03 2023-06-16

Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos - Invima www.invima.gov.co
Oficina Principal: Cra 10 N° 64 - 28 - Administrativo: Cra 10 N° 64 - 60 ; .
(60)(1) 742 2121 - Bogota @Invimacolombia @ © @



COLOMBIA

POTENCIA DE LA e

VIDA INVIMQA | Te Acompaia

Miocarditis y pericarditis

Existe un mayor riesgo de miocarditis y pericarditis después de la vacunacién con
Comirnaty. Estos trastornos pueden aparecer alos pocos dias de lavacunaciony se
produjeron principalmente en un plazo de 14 dias. Se han observado con mayor
frecuencia después de 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 después de 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 alos vacunados (incluidos los padres o
cuidadores) que acudan inmediatamente a un meédico 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 y/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, alteracién de la
presién arterial, parestesia, hipoestesia y sudoracién), 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 vacunaciéon se debe posponer en personas que presenten una enfermedad febril
aguda grave o una infeccién aguda. La presencia de una infeccién leve y/o de fiebre
de bajaintensidad no debe posponer la vacunacion.

Trombocitopeniay trastornos de la coagulacion

Como con otras inyecciones intramusculares, la vacuna se debe administrar con
precaucién 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
formacion de hematomas después de una administracion intramuscular.

Personas inmunocomprometidas
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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 Omicron XBB.1.5 puede ser menor en
personas inmunocomprometidas.

Duracion de la proteccion

Se desconoce la duracién de la protecciéon 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 Omicron XBB.1.5 puede
no proteger a todas las personas que reciban la vacuna. Las personas pueden no
estar totalmente protegidas hasta 7 dias después de la vacunacion.

Reacciones adversas:
Resumen del perfil de sequridad

La seguridad de la vacuna Comirnaty Omicron XBB.1.5 se infiere de los datos de
seguridad de la anterior vacuna Comirnaty.

Nifios de entre 5y 11 afios de edad (es decir, entre 5y menos de 12 afios de edad):
después de 2 dosis.

El perfil de seguridad global de Comirnaty en participantes de entre 5y 11 afios de
edad fue similar al observado en participantes de 16 afios de edad y mayores. Las
reacciones adversas mas frecuentes en nifios de entre 5y 11 afios de edad que
recibieron 2 dosis fueron dolor en el lugar deinyeccién (>80 %), fatiga (>50 %), cefalea
(>30 %), enrojecimiento e hinchazén en el lugar de inyeccion (220 %), mialgia,
escalofrios y diarrea (>10 %).

Nifios de entre 5y 11 afios de edad (es decir, entre 5y menos de 12 afios de edad):
después de la dosis de refuerzo

El perfil de seguridad global para la dosis de refuerzo fue similar al observado
después de la pauta primaria. Las reacciones adversas mas frecuentes en nifios de
entre 5y 11 afios de edad fueron dolor en el lugar de inyeccion (>70 %), fatiga (>40
%), cefalea (>30 %), mialgia, escalofrios y enrojecimiento e hinchazén en el lugar de
inyeccion (>10 %).

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

Acta No. 01 de 2024 SEMNNIMB
SS-RSA-FM045 V03 2023-06-16

Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos - Invima www.invima.gov.co
Oficina Principal: Cra 10 N° 64 - 28 - Administrativo: Cra 10 N° 64 - 60 ; .
(60)(1) 742 2121 - Bogota @Invimacolombia @ © @



COLOMBIA

POTENCIA DE LA e

VIDA INVIMQA | Te Acompaia

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 2 dosis fueron dolor en el lugar de inyeccion (>90 %), fatiga y cefalea
(>70 %), mialgia y escalofrios (>40 %), artralgiay fiebre (>20 %).

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

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

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

El perfil de seguridad global de Comirnaty en adolescentes de entre 12y 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 2 dosis fueron dolor en 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 2 dosis

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 inyeccion (>10%), y generalmente fueron de intensidad leve
0 moderada y se resolvieron en un plazo de pocos dias después de la vacunacion.
Una edad mayor se asocié a una frecuencia ligeramente menor de acontecimientos
de reactogenicidad.

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

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%).

Comirnaty adaptada a la variante Omicron

Nifios de 5 a 11 afios (es decir, de 5 a menos de 12 afios) - después de la dosis de
refuerzo (cuarta dosis)
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El perfil general de seguridad del refuerzo de Comirnaty Original/Omicron BA.4-5
(cuarta dosis) fue similar al observado después de 3 dosis. Las reacciones adversas
mas frecuentes en los participantes de 5 a 11 afios de edad fueron dolor en el lugar
de inyeccidn (> 60%), fatiga (> 40%), cefalea (> 20%) y dolor muscular (> 10%).

Participantes de 12 afios y mayores - después de una dosis de refuerzo de Comirnaty
Original/Omicron BA.4-5 (cuarta dosis)

El perfil general de seguridad del refuerzo de Comirnaty Original/Omicron BA.4-5
(cuarta dosis) fue similar al observado después de 3 dosis. Las reacciones adversas
mas frecuentes en los participantes de 12 afios y mayores fueron dolor en el lugar de
inyeccion (>60%), fatiga (>50%), cefalea (>40%), dolor muscular (>20%), escalofrios
(>10%) y dolor articular (>10%).

Descripcién de algunas reacciones adversas

Miocarditis y pericarditis

El mayor riesgo de miocarditis después de la vacunacion con Comirnaty es més alto
en los varones jévenes.

Dos importantes estudios farmacoepidemioldgicos europeos han estimado el riesgo
excesivo en varones jovenes después de la segunda dosis de Comirnaty. Un estudio
mostré6 que en un periodo de 7 dias después de la segunda dosis hubo
aproximadamente 0,265 (IC del 95% de 0,255; 0,275) casos adicionales de miocarditis
en varones de 12 a 29 afios por cada 10.000, en comparacion con las personas no
expuestas. En otro estudio, en un periodo de 28 dias después de la segunda dosis,
hubo 0,56 (IC del 95% de 0,37; 0,74) casos adicionales de miocarditis en varones de
16 a 24 afos por cada 10.000, en comparacion con las personas no expuestas.

Datos limitados indican que el riesgo de miocarditis y pericarditis después de 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 Omicron XBB.1.5
con otras vacunas.

Via de administracion: Intramuscular
Dosificacion y Grupo etario:
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Nifios de entre 5y 11 afios de edad (es decir, entre 5y menos de 12 afios de edad)

Comirnaty Omicron XBB.1.5 10 microgramos/dosis Suspension inyectable se
administra por via intramuscular en una dosis Unica de 0,3 mL para nifios de 5a 11
afos de edad independientemente del estado de vacunacion frente a COVID-19.

Para las personas que hayan sido vacunadas previamente con una vacuna COVID-
19, Comirnaty Omicron XBB.1.5 debe administrarse al menos 6 meses después de la
dosis mas reciente de una vacuna COVID-19.

Gravemente inmunocomprometidos a partir de 5 afilos de edad

Pueden administrarse dosis adicionales a individuos gravemente inmunodeprimidos
de acuerdo con las recomendaciones nacionales.

Comirnaty Omicron XBB.1.5 10 microgramos/dosis solo debe de ser usada en nifios
de 5a 1l afos de edad.

Condicién de venta: Venta con formula médica

Adicionalmente, la Sala considera que el interesado debe ajustar laIPPy fichatécnica
al presente concepto

Compromisos de calidad, que se especificaran en el acto administrativo.

Aprobado PGR versién 10 de la ASUE de la vacuna Comirnaty. Se solicita continuar
con los siguientes compromisos:

1. Continuar con el sometimiento de PSUR-PBRER

2. Allegar PGR en caso de actualizacion

3.1.2.2 COMIRNATY Omicron XBB.1.5

Expediente : 20260258

Radicado : 20231205998 / 20231339813
Fecha 1 26/12/2023

Interesado  : PFIZER S.A.S.

Tipo de tramite: ASUE
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Composicion:

Formulacion para la dosificacién de 3 mcg del ARN mensajero en 0,2 mL

Después de la dilucion, cada dosis de 0,2 mL contiene 3 mcg de Raxtozinameran. Cada
dosis de la vacuna también incluye los siguientes componentes: 0,04 mg de (4-
hidroxibutil) azanediil) bis (hexano- 6,1-diil) bis (2-hexildecanoato), 0,006 mg 2 [(
polietilenglicol) -2000] -N, N- ditetradecilacetamida, 0,01 mg de 1,2-diestearoil-sn-glicero-3-
fosfocolina, 0,02 mg de colesterol, 0,006 mg de Trometamina, 0,04 mg de Tris (hidroximetil)
aminometano clorhidrato (Tris HCI), 3,2 mg de sucrosa y agua para inyeccion c.s.

Formulacion para la dosificacién de 10 mcg del ARN mensajero en 0,2 mL

Después de la dilucién, cada dosis de 0,2 mL contiene 10 mcg de Raxtozinameran. Cada
dosis de la vacuna también incluye los siguientes componentes: 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), 10,3 mg de sucrosa y agua para inyeccion c.s.

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

Cada dosis de 0,3 mL contiene 30 mcg de Raxtozinameran. Cada dosis de la vacuna
también incluye los siguientes componentes: 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 (hidroximetillaminometano clorhidrato
(Tris HCI), 31 mg de sucrosa y agua para inyeccion c.s.

El raxtozinameran es un ARN mensajero (ARNmM) monocatenario con caperuza en el
extremo 5” producido mediante transcripcion in vitro acelular a partir de los moldes de ADN
correspondientes, que codifica la proteina de la espicula (S) viral del SARS-CoV-2 (Omicron
XBB.1.5).

Forma farmacéutica: Suspension inyectable

Indicaciones:

Comirnaty Omicron XBB.1.5 suspension inyectable esta indicado para la inmunizacion
activa para prevenir la COVID-19 causada por el SARS-CoV-2 en lactantes y nifios de entre
6 meses y 4 afios de edad, en nifios de entre 5y 11 afios de edad, en personas de 12 afios
de edad y mayores.

Contraindicaciones:

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

Trazabilidad

Con objeto de mejorar la trazabilidad de los medicamentos biologicos, el hombre 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 supervisiébn médica apropiados
deben estar siempre facilmente disponibles en caso de que se produzca una reaccién
anafilactica después de la administracion de la vacuna.

Se recomienda una observacion estrecha durante al menos 15 minutos después de 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 después de la vacunacion con
Comirnaty. Estos trastornos pueden aparecer a los pocos dias de la vacunaciéon y se
produjeron principalmente en un plazo de 14 dias. Se han observado con mayor frecuencia
después de la segunda dosis de la vacunacién, y con mayor frecuencia en varones jovenes.
Los datos disponibles indican que el curso de la miocarditis y la pericarditis después de 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 y/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 presion 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 vacunacion
para su evaluacion. Es importante tomar precauciones para evitar lesiones a causa de un
desmayo.

Enfermedad concomitante
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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 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 coagulacién (como hemofilia) debido a que
en estas personas se puede producir sangrado o formacidén de hematomas después de 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 Omicron XBB.1.5 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 Omicron XBB.1.5 puede no
proteger a todas las personas que reciban la vacuna. Las personas pueden no estar
totalmente protegidas hasta 7 dias después de la vacunacion.

Reacciones adversas:

Resumen del perfil de sequridad )
La seguridad de la vacuna Comirnaty Omicron XBB.1.5 se infiere de los datos de seguridad
de la anterior vacuna Comirnaty.

Comirnaty
Lactantes de entre 6 y 23 meses de edad: después de 3 dosis

Las reacciones adversas mas frecuentes en lactantes de entre 6 y 23 meses de edad que
recibieron alguna dosis de la pauta primaria fueron irritabilidad (>60 %), somnolencia (>40
%), disminucion del apetito (>30 %), dolor a la palpacién en el lugar de inyeccién (>20 %),
enrojecimiento en el lugar de inyeccion y fiebre (>10 %).

Nifios de entre 2 y 4 afios de edad: después de 3 dosis

Las reacciones adversas mas frecuentes en nifios de entre 2 y 4 afios de edad que
recibieron alguna dosis de la pauta primaria fueron dolor en el lugar de inyeccién y fatiga
(>40 %), enrojecimiento en el lugar de inyeccién y fiebre (>10 %).
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Nifios de entre 5y 11 afios de edad (es decir, entre 5y menos de 12 afios de edad): después
de 2 dosis

El perfil de seguridad global de Comirnaty en participantes de entre 5y 11 afios de edad
fue similar al observado en participantes de 16 afios de edad y mayores. Las reacciones
adversas mas frecuentes en nifios de entre 5 y 11 afios de edad que recibieron 2 dosis
fueron dolor en el lugar de inyeccion (>80 %), fatiga (>50 %), cefalea (>30 %),
enrojecimiento e hinchazén en el lugar de inyeccién (220 %), mialgia, escalofrios y diarrea
(>10 %).

Nifios de entre 5y 11 afios de edad (es decir, entre 5y menos de 12 afios de edad): después
de la dosis de refuerzo

El perfil de seguridad global para la dosis de refuerzo fue similar al observado después de
la pauta primaria. Las reacciones adversas mas frecuentes en nifios de entre 5y 11 afios
de edad fueron dolor en el lugar de inyeccion (>70 %), fatiga (>40 %), cefalea (>30 %),
mialgia, escalofrios y enrojecimiento e hinchazoén en el lugar de inyeccion (>10 %).

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

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 2
dosis fueron dolor en el lugar de inyeccion (>90 %), fatiga y cefalea (>70 %), mialgia y
escalofrios (>40 %), artralgia y fiebre (>20 %).

Comirnaty 30 microgramos

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

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 inyeccion (>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.

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

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 2
dosis fueron dolor en el lugar de inyeccidon (>90%), fatiga y cefalea (>70%), mialgia y
escalofrios (>40%), artralgia y fiebre (>20%).
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Participantes de 12 afios de edad y mayores: después de la dosis de refuerzo

La seguridad de una dosis de refuerzo de Comirnaty en participantes de 12 afios de edad
y mayores se infiere a partir de los datos de seguridad de estudios de una dosis de refuerzo
de Comirnaty en participantes de 16 afios de edad y mayores.

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%).

Participantes de 12 afios de edad y mayores: después de dosis de refuerzo posteriores.

La seguridad de una dosis de refuerzo de Comirnaty en participantes de 12 afios de edad
y mayores se infiere a partir de los datos de seguridad de estudios de una dosis de refuerzo
de Comirnaty en participantes de 18 afios de edad y mayores.

Las reacciones adversas mas frecuentes en estos participantes fueron dolor en el lugar de
inyeccion (>70%), fatiga (>60%), cefalea (>40%), mialgia y escalofrios (>20%) y artralgia
(>10%).

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 Omicron
Lactantes de 6 a 23 meses de edad (cuarta dosis)

El perfil general de seguridad del refuerzo de Comirnaty ~ Original/Omicron BA.4-5
(cuarta dosis) fue similar al observado después de 3 dosis. La reaccion adversa mas
frecuente en los participantes de 6 a 23 meses de edad fue la irritabilidad (> 20%),
disminucién del apetito (> 10%) y somnolencia (> 10%).

Nifilos de 2 a 4 afios (cuarta dosis)

El perfil de seguridad global de la dosis de refuerzo (cuarta dosis) de Comirnaty
Original/Omicron BA.4- 5 fue similar al observado después de 3 dosis. Las reacciones
adversas mas frecuentes en participantes de 2 a 4 afios de edad fueron dolor en el lugar
de inyeccion (>30%) y fatiga (>20%).

Nifios de 5 a 11 afios (es decir, de 5 a menos de 12 afios) - después de la dosis de refuerzo
(cuarta dosis)
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El perfil general de seguridad del refuerzo de Comirnaty Original/Omicron BA.4-5 (cuarta
dosis) fue similar al observado después de 3 dosis. Las reacciones adversas mas
frecuentes en los participantes de 5 a 11 afios de edad fueron dolor en el lugar de inyeccion
(> 60%), fatiga (> 40%), cefalea (> 20%) y dolor muscular (> 10%).

Participantes de 12 afios y mayores - después de una dosis de refuerzo de Comirnaty
Original/Omicron BA.4-5 (cuarta dosis)

El perfil general de seguridad del refuerzo de Comirnaty Original/Omicron BA.4-5 (cuarta
dosis) fue similar al observado después de 3 dosis. Las reacciones adversas mas
frecuentes en los participantes de 12 afios y mayores fueron dolor en el lugar de inyeccién
(>60%), fatiga (>50%), cefalea (>40%), dolor muscular (>20%), escalofrios (>10%) y dolor
articular (>10%).

Descripcidn de algunas reacciones adversas

Miocarditis v pericarditis

El mayor riesgo de miocarditis después de la vacunacion con Comirnaty es mas alto en los
varones jovenes.

Dos importantes estudios farmacoepidemiolégicos europeos han estimado el riesgo
excesivo en varones jovenes después de la segunda dosis de Comirnaty. Un estudio mostro
que en un periodo de 7 dias después de la segunda dosis hubo aproximadamente 0,265
(IC del 95% de 0,255; 0,275) casos adicionales de miocarditis en varones de 12 a 29 afios
por cada 10.000, en comparacién con las personas no expuestas. En otro estudio, en un
periodo de 28 dias después de la segunda dosis, hubo 0,56 (IC del 95% de 0,37; 0,74)
casos adicionales de miocarditis en varones de 16 a 24 afos por cada 10.000, en
comparacion con las personas no expuestas.

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

Interacciones:

No se han realizado estudios de interacciones.

No se ha estudiado la administracion concomitante de Comirnaty Omicron XBB.1.5 con
otras vacunas.

Poblaciones Especiales:

Poblacién de edad avanzada
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No es necesario ajustar la dosis en personas de edad avanzada 265 anos de edad.
Via de administracion: Intramuscular
Dosificacion y Grupo etario:

Lactantes v nifios de entre 6 meses vy 4 afios de edad.

Lactantes y nifios de entre 6 meses y 4 afios de edad sin antecedentes de haber completado
un esquema primario de COVID-19 o infeccion previa por SARS-CoV-2

Comirnaty Omicron XBB.1.5 3 microgramos/dosis se administra por via intramuscular
después de la dilucion en un esquema primario de 3 dosis (0,2 mL cada una). Se
recomienda administrar la segunda dosis 3 semanas después de la primera dosis seguida
de una tercera dosis administrada al menos 8 semanas después de la segunda dosis.

Si un nifio cumple 5 afios de edad entre sus dosis del esquema primario, él/ella debera
completar el esquema primario con el mismo nivel de dosis de 3 microgramos.

Lactantes y nifios de 6 meses a 4 afos de edad con antecedentes de haber completado un
esquema primario de COVID-19 o infeccidn previa por SARS CoV-2

Comirnaty Omicron XBB.1.5 3 microgramos/dosis se administra por via intramuscular
después de la dilucion como dosis Unica de 0,2 mL para lactantes y nifios de 6 meses a 4
anos de edad.

Para las personas que hayan sido vacunadas previamente con una vacuna COVID-19,
Comirnaty Omicron XBB.1.5 3 microgramos/dosis debe administrarse al menos 3 meses
después de la dosis mas reciente de una vacuna COVID-19.

Inmunodeprimidos graves de 6 meses a 4 afnos de edad

Pueden administrarse dosis adicionales a individuos gravemente inmunodeprimidos de
acuerdo con las recomendaciones nacionales.

Nifios de entre 5y 11 afos de edad (es decir, entre 5 y menos de 12 afios de edad)

Comirnaty Omicron XBB.1.5 (10 microgramos) /dosis se administra por via intramuscular
después de la diluciéon en una dosis Unica de 0,2 mL para nifios de 5 a 11 afios de edad
independientemente del estado de vacunacion cotra COVID-19.

Para las personas que hayan sido vacunadas previamente con una vacuna COVID-19,
Comirnaty Omicron XBB.1.5 (10 microgramos) /dosis debe administrarse al menos 3 meses
después de la dosis més reciente de una vacuna COVID-109.
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Personas gravemente inmunocomprometidas de 5 afios de edad y mayores

Pueden administrarse dosis adicionales a individuos gravemente inmunocomprometidos de
acuerdo con las recomendaciones nacionales.

Comirnaty Omicron XBB.1.5 (10 microgramos) /dosis solo debe ser usada en nifios de 5 a
11 afios de edad.

Poblacién de 12 afios de edad y mayores

Comirnaty Omicron XBB.1.5 (30 microgramos) /dosis se administra por via intramuscular
en una dosis Unica de 0,3 mL para individuos de 12 afios de edad y mayores
independientemente del estado de vacunacion contra COVID-19.

Para las personas que hayan sido vacunadas previamente con una vacuna COVID-19,
Comirnaty Omicron XBB.1.5 debe administrarse al menos 3 meses después de la dosis
mas reciente de una vacuna COVID-19.

Personas gravemente inmunocomprometidas de 12 afios de edad y mayores

Pueden administrarse dosis adicionales a individuos gravemente inmunodeprimidos de
acuerdo con las recomendaciones nacionales.

Condicién de venta: Venta con formula médica

Solicitud: El interesado presenta a la Sala Especializada de Moléculas Nuevas, Nuevas
Indicaciones y Medicamentos Biolégicos de la Comisién Revisora respuesta al Auto No.
2023013700 emitido mediante Acta No. 15 de 2023 SEMNNIMB numeral 3.1.2.2. para
continuar con la aprobacién de Autorizacion Sanitaria Uso de Emergencia ASUE para el
producto de la referencia:

-Evaluacién farmacologica

-Ficha Técnica LLD_ EUA_Col_EU SmPC_ EMEA/H/C/005735/X/0183_28Jun2023
(fecha de sometimiento a EMA)_v1, allegados mediante radicado 20231205998
-IPP LLD_ EUA_Col_EU SmPC_ EMEA/H/C/005735/X/0183_28Jun2023 (fecha de
sometimiento a EMA)_v1, allegados mediante radicado 20231205998

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala de Moléculas Nuevas,
Nuevas Indicaciones y Productos Bioldgicos de la Comisién Revisora encuentra que
mediante radicados 20231205998 / 20231339813 se presenta respuesta Auto No.
2023013700 emitido mediante Acta No. 15 de 2023 SEMNNIMB numeral 3.1.2.2.para
continuar con la aprobacion de Autorizacién Sanitaria Uso de Emergencia ASUE para
Raxtozinameran (vacuna Comirnaty Omicron XBB.1.5) suspensién inyectable en tres
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presentaciones que proporcionan: 1) dosis de 0,2 mL contiene 3 mcg; 2) dosis de 0,2
mL contiene 10 mcg y 3) dosis de 0,3 mL contiene 30 mcg, para la indicacion “la
inmunizacién activa para prevenir la COVID-19 causada por el SARS-CoV-2 en
lactantes y nifios de entre 6 meses y 4 afios de edad, en nifios de entre 5y 11 afios
de edad, en personas de 12 ainos de edad y mayores”. También solicita ficha técnica
e informacion para prescribir.

Los requerimientos del Auto fueron: 1. De acuerdo con los resultados de GMT
después de la segunda dosis de refuerzo (dosis 4) fue considerado modesto
comparado con el incremento después de la primera dosis de refuerzo (dosis 3),
justificar cual es lareal necesidad de una segunda dosis de refuerzo. 2. Teniendo
en cuenta el estudio C4591001 (NCT04368728) el cual compardé las vacunas
BNT162b2 versus BNT162b2SA 30 pg, a la luz de los resultados de los titulos de
anticuerpos neutralizantes de ambas vacunas contra la variante Omicron XBB1.5,
justificar cual es el aporte terapéutico de la vacuna BNT162b2SA. 3. Allegar
informacién de eficacia y seguridad de la vacuna BNT162b2SA dirigida a la variante
XBB 1.5. en la poblacién pediatricay distribuida en los grupos etarios definidos en la
indicacion solicitada (lactantes y nifios entre 6 meses y 4 afios de edad, nifios entre
5y 11 afios de edad y en adolescentes entre 12 y 18 afios de edad).

El interesado responde auto de requerimiento en el que se destacan los siguientes
argumentos:

1. Que la seguridad de las vacunas Comirnaty se monitorea en los estudios
clinicos. El comportamiento posterior a la autorizacion y la informacion de
seguridad detallada se encuentra disponible en los informes periédicos de
actualizacion de seguridad preparados para la vacuna, la cual ocurre cada 6
meses desde el momento de la primera autorizacion.

2. Las estimaciones tempranas de la efectividad pragmatica a corto plazo de las
vacunas contra la COVID-19 adaptadas para afectar a Omicron XBB.1.5
informadas por las autoridades sanitarias de Dinamarca (265 afos) y los
Paises Bajos (260 anos) indican que las vacunas adaptadas a la variante
XBB.1.5 proporcionan un alto nivel de proteccién adicional (>70% de
efectividad) contra la hospitalizacion entre los adultos mayores vacunados
anteriormente. El estudio de Dinamarca tuvo un tiempo de seguimiento
promedio de 9,9 dias parala cohorte vacunada con XBB-1.5y de 14,7 dias para
la cohorte no vacunada con XBB-1.5 (Referencia 1). En los Paises Bajos, la
vacuna adaptada XBB.1.5 de Pfizer/BioNTech tuvo una efectividad del 70,7%
(IC del 95%: 66,6 %- 74,3%) frente a la hospitalizacion y una efectividad del
73,3% (IC del 95%: 42,2%- 87,6%) frente al ingreso a la unidad de cuidados
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intensivos entre adultos de 260 afos que alguna vez habian sido vacunados
anteriormente contra la COVID-19. (Referencia 2).

3. Con respecto a la segunda dosis de refuerzo, manifiesta que “ha quedado
claro que generalmente no se necesitan 2 dosis de refuerzo en estrecha
sucesion. Sin embargo, dado que los anticuerpos circulantes contra el SARS-
CoV-2 disminuyen con el tiempo, se necesitan vacunas de refuerzo repetidas
para proteger contra la COVID-19, en particular contra la enfermedad severa”.

4. Con relacién al estudio C4591001 (NCT04368728) que compard las vacunas
BNT16b2 versus BNT162b2SA 30 pg, informa que no hay datos clinicos
disponibles para las vacunas BNT162b2 o BNT162b2SA contra Omicron
XBB.1.5. BNT162b2SA no se desarrolld méas y no se comercializé. Pero se esta
llevando a cabo el estudio C4591054 para evaluar la seguridad, tolerabilidad e
inmunogenicidad de una dosis Unica de BNT162b2 (vacuna adaptada a la
variante Omicron XBB.1.5, cuyo ASUE esta siendo solicitado mediante el
radicado del asunto) 30 gg en participantes de 212 afos tratados previamente
con la vacuna (Subestudio A) y no tratados previamente con la vacuna
(Subestudio B). Los informes provisionales del estudio clinico para ambos
subestudios estan planificados para el final del primer trimestre de 2024, con
informes finales del estudio clinico actualmente planificados para el final del
tercer trimestre del 2024.

5. Actualmente, el estudio C4591048 se realiza para evaluar la seguridad,
tolerabilidad e inmunogenicidad de una dosis Unica de BNT162b2 (vacuha
adaptada a la variante Omicron XBB.1.5, cuyo ASUE esta siendo solicitado
mediante el radicado del asunto) de 10 pg en participantes no tratados
previamente con la vacuna (subestudio E) de 5 a <12 aios: el CSR intermedio
de 1MPD1 estara disponible en el cuarto trimestre de 2024. Ademas, el
subestudio de fase 2/3 evaluaréa la seguridad, tolerabilidad e inmunogenicidad
de una dosis Unica de BNT162b2 (vacuna adaptada a la variante Omicron
XBB.1.5, cuyo ASUE esté siendo solicitado mediante el radicado del asunto)
10 pg en participantes de 2 a <5 afios no tratados previamente con la vacuna
y una serie de 2 dosis de BNT162b2 (vacuna adaptada a la variante Omicron
XBB.1.5, cuyo ASUE esté siendo solicitado mediante el radicado del asunto)
10 pg en participantes de 6 meses a <2 afnos no tratados previamente con la
vacuna: el CSR intermedio de 1MPD1 que estara disponible en el tercer
trimestre de 2025.

6. Hasta el 19 de diciembre de 2023, aun no se dispone de datos del mundo real
sobre la efectividad de las vacunas contra la COVID-19 formuladas para
dirigirse a Omicron XBB.1.5 para la poblacién pediatrica.

El interesado argumenta que en agencias reguladoras de referencia y la OMS se
promueve la actualizacion de las vacunas adaptadas contra la Covid19 en funcién a
mutaciones gendémicas que se van desarrollando en el curso del tiempo, fabricadas
mediante plataformas que han sido validadas, respuesta antigénica en estudios
preclinicos en algunos modelos animales y respuesta de titulos de anticuerpos
contra lavariante. Sin embargo, la Sala considera que no dejan de ser importante los
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aspectos clinicos relacionados con la verdadera utilidad de las vacunas en un
contexto diferente a un estado de pandemia, como el de la actualidad, aspecto que
seratenido en cuenta cuando se trate de una evaluacion para registro sanitario pleno.

Las diferentes respuestas del interesado apuntan a que en los estudios enviados
C4591001 (NCT04368728) no se evalud la respuesta antigénica a la vacuna Omicron
XBB1.5, pero en la actualidad se desarrollan estudios especificos en poblacién
pediatrica C4591054 y C4591048 que no fueron adjuntados para estudio, dado que
los resultados finales se esperan para el primer trimestre de 2024.

Adicionalmente, el interesado informa los riesgos de miocarditis y pericarditis
identificados de la Vacuna COVID-19 de Pfizer-BioNTech. La distribucién por edades
comunicada del riesgo de miocarditis antes de la era COVID-19 varia segun los
estudios, pero la mayoria de las pruebas sugieren tasas de incidencia de fondo mas
altas paralos nifilos menores de 2 afios en comparacion con los de 2 a 4 afios. Varios
estudios amplios notificaron tasas de fondo de miocarditis en nifnos <5 afios de edad
antes de la era COVID-19, que oscilaban entre 0,9 y 5,0 por 100000 personas/afio.

Después de la vacunacién con Comirnaty, el mayor riesgo de miocarditis es en los
varones jovenes:“Dos importantes estudios farmacoepidemiolégicos europeos han
estimado el riesgo excesivo en varones jévenes después de la segunda dosis de
Comirnaty. Un estudio mostré que en un periodo de 7 dias después de la segunda
dosis hubo aproximadamente 0,265 (IC del 95% de 0,255; 0,275) casos adicionales de
miocarditis en varones de 12 a 29 afios por cada 10.000, en comparaciéon con las
personas no expuestas. En otro estudio, en un periodo de 28 dias después de la
segunda dosis, hubo 0,56 (IC del 95% de 0,37; 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
después de la vacunacion con Comirnaty en nifios de entre 5y 11 afios de edad
parece ser menor que entre los 12 y los 17 ainos de edad.”

De la solicitud inicial y larespuesta al Auto se puede concluir que la vacuna adaptada
XBB.1.5 de Pfizer/BioNTech tiene un perfil de eventos adversos similar a la vacuna
inicial y otras del mismo productor, estudios epidemiolégicos sugieren efectividad
contra hospitalizacidon e ingreso a UCI (70%) en personas mayores de 60 afios frente
a las variantes circulantes en Dinamarca y Holanda a finales de 2023.

La Sala considera que con la informacion disponible existe incertidumbre sobre el
balance beneficio/riesgo de la vacuna Comirnaty Omicron XBB.1.5 en el actual
momento epidemiolégico de post pandemia en Colombia, (reducido numero de
casos, variantes predominantes, alta tasa de vacunacién y de exposicion natural al
virus); sin embargo, considera prudente recomendar la autorizacion sanitaria para
uso de emergencia (ASUE) en la indicaciéon inmunizacidn activa para prevenir la
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COVID-19 causada por el SARS-CoV-2 como primovacunacion en _mayores de 6
meses y como _dosis de refuerzo (dosis adicional) en mayores de 6 meses que
pertenezcan a grupos de riesgo, con un intervalo de al menos 6 meses.

Composicion:

Formulacion para la dosificacion de 3 mcg del ARN mensajero en 0,2 mL

Después de la dilucion, cada dosis de 0,2 mL contiene 3 mcg de Raxtozinameran.
Cada dosis de la vacuna también incluye los siguientes componentes: 0,04 mg
de (4- hidroxibutil) azanediil) bis (hexano- 6,1-diil) bis (2-hexildecanoato), 0,006 mg 2
[( polietilenglicol) -2000] -N, N- ditetradecilacetamida, 0,01 mg de 1,2-diestearoil-sn-
glicero-3- fosfocolina, 0,02 mg de colesterol, 0,006 mg de Trometamina, 0,04 mg de
Tris (hidroximetil) aminometano clorhidrato (Tris HCI), 3,2 mg de sucrosay agua para
inyeccion c.s.

Formulacidn para la dosificacion de 10 mcg del ARN mensajero en 0,2 mL

Después de la dilucién, cada dosis de 0,2 mL contiene 10 mcg de
Raxtozinameran. Cada dosis de la vacuna también incluye los siguientes
componentes: 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), 10,3
mg de sucrosay agua para inyeccién c.s.

Formulacién para la dosificacién de 30 mcg del ARN mensajero en 0,3 mL.

Cada dosis de 0,3 mL contiene 30 mcg de Raxtozinameran. Cada dosis de la vacuna
también incluye los siguientes componentes: 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), 31 mg de sucrosay agua parainyeccion c.s.

El raxtozinameran es un ARN mensajero (ARNm) monocatenario con caperuza en el
extremo 5 producido mediante transcripcion in vitro acelular a partir de los moldes
de ADN correspondientes, que codifica la proteina de la espicula (S) viral del SARS-
CoV-2 (Omicron XBB.1.5).

Forma farmacéutica: Suspension inyectable
Indicaciones:

Raxtozinameran (COMIRNATY Omicron XBB.1.5) estd indicada para la inmunizacién
activa para prevenir la COVID-19 causada por el SARS-CoV-2 como primovacunacion
en mayores de 6 meses y como dosis de refuerzo (dosis adicional) en mayores de 6
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meses gue pertenezcan a qrupos de riesgo, con un intervalo de al menos 6 meses, el
cual puede ser menor para pacientes inmunocomprometidos.

Esta vacuna debe utilizarse conforme a las recomendaciones oficiales.

Contraindicaciones:

Hipersensibilidad al principio activo o0 a alguno de los excipientes.

Precauciones y advertencias:

Trazabilidad

Con objeto de mejorar la trazabilidad de los medicamentos biolégicos, el nombre y

el niumero de lote del medicamento administrado deben estar claramente registrados.

Recomendaciones generales

Hipersensibilidad y anafilaxia

Se han notificado eventos de anafilaxia. El tratamiento y la supervision médica
apropiados deben estar siempre facilmente disponibles en caso de que se produzca
unareaccion anafilactica después de la administracion de la vacuna.

Se recomienda una observacion estrecha durante al menos 15 minutos después de
lavacunacién. No se debe administrar ningunaotradosis de lavacunaalas personas
que hayan experimentado anafilaxia después de una dosis previa de Comirnaty.

Miocarditis y pericarditis

Existe un mayor riesgo de miocarditis y pericarditis después de la vacunacidén con
Comirnaty. Estos trastornos pueden aparecer a los pocos dias de lavacunacién y se
produjeron principalmente en un plazo de 14 dias. Se han observado con mayor
frecuencia después de la segunda dosis de la vacunacién, y con mayor frecuencia
en varones jovenes. Los datos disponibles indican que el curso de la miocarditis y la
pericarditis después de la vacunacién 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 meédico si presentan sintomas
indicativos de miocarditis o pericarditis, como dolor toracico (agudo y persistente),
dificultad pararespirar o palpitaciones después de la vacunacion.

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

Reacciones relacionadas con ansiedad
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Se pueden producir reacciones relacionadas con ansiedad, incluidas reacciones
vasovagales (sincope), hiperventilaciéon o reacciones relacionadas con estrés (por
ejemplo, mareo, palpitaciones, aumento de la frecuencia cardiaca, alteracién de la
presién arterial, parestesia, hipoestesia y sudoracién), 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 vacunacion para su evaluacion. Es importante tomar
precauciones para evitar lesiones a causa de un desmayo.

Enfermedad concomitante

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

Trombocitopenia y trastornos de la coagulacion

Como con otras inyecciones intramusculares, la vacuna se debe administrar con
precaucién en personas que estén recibiendo tratamiento anticoagulante o en
aguellas 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 después de 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 Omicron XBB.1.5 puede ser menor en
personas inmunocomprometidas.

Duracién de la proteccién
Se desconoce la duracién de la proteccién 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 Omicron XBB.1.5 puede
no proteger a todas las personas que reciban la vacuna. Las personas pueden no
estar totalmente protegidas hasta 7 dias después de la vacunacién.

Reacciones adversas:

Resumen del perfil de seguridad )
La seguridad de la vacuna Comirnaty Omicron XBB.1.5 se infiere de los datos de
seguridad de la anterior vacuna Comirnaty.

Comirnaty
Lactantes de entre 6 y 23 meses de edad: después de 3 dosis
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Las reacciones adversas mas frecuentes en lactantes de entre 6 y 23 meses de edad
que recibieron alguna dosis de la pauta primaria fueron irritabilidad (>60 %),
somnolencia (>40 %), disminucion del apetito (>30 %), dolor ala palpacién en el lugar
de inyeccidn (>20 %), enrojecimiento en el lugar de inyeccién y fiebre (>10 %).

Nifios de entre 2y 4 afios de edad: después de 3 dosis

Las reacciones adversas mas frecuentes en niflos de entre 2 y 4 afios de edad que
recibieron alguna dosis de la pauta primaria fueron dolor en el lugar de inyeccion y
fatiga (>40 %), enrojecimiento en el lugar de inyeccion y fiebre (>10 %).

Nifios de entre 5y 11 afios de edad (es decir, entre 5y menos de 12 afios de edad):
después de 2 dosis

El perfil de seguridad global de Comirnaty en participantes de entre 5y 11 afios de
edad fue similar al observado en participantes de 16 afios de edad y mayores. Las
reacciones adversas mas frecuentes en nifios de entre 5y 11 afios de edad que
recibieron 2 dosis fueron dolor en el lugar de inyeccién (>80 %), fatiga (>50 %), cefalea
(>30 %), enrojecimiento e hinchazén en el lugar de inyeccion (220 %), mialgia,
escalofrios y diarrea (>10 %).

Nifios de entre 5y 11 afios de edad (es decir, entre 5y menos de 12 afios de edad):
después de la dosis de refuerzo

El perfil de seguridad global para la dosis de refuerzo fue similar al observado
después de la pauta primaria. Las reacciones adversas mas frecuentes en nifios de
entre 5y 11 afios de edad fueron dolor en el lugar de inyeccion (>70 %), fatiga (>40
%), cefalea (>30 %), mialgia, escalofrios y enrojecimiento e hinchazén en el lugar de
inyeccién (>10 %).

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

El perfil de seguridad global de Comirnaty en adolescentes de entre 12y 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 2 dosis fueron dolor en el lugar de inyeccion (>90 %), fatiga y cefalea
(>70 %), mialgia y escalofrios (>40 %), artralgiay fiebre (>20 %).

Comirnaty 30 microgramos

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

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

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

El perfil de seguridad global de Comirnaty en adolescentes de entre 12y 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 2 dosis fueron dolor en el lugar de inyeccién (>90%), fatiga y cefalea
(>70%), mialgia y escalofrios (>40%), artralgiay fiebre (>20%).

Participantes de 12 afios de edad y mayores: después de la dosis de refuerzo

La seguridad de una dosis de refuerzo de Comirnaty en participantes de 12 afios de
edad y mayores se infiere a partir de los datos de seguridad de estudios de una dosis
de refuerzo de Comirnaty en participantes de 16 afios de edad y mayores.

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 b5 afios de edad fueron dolor en el lugar de inyeccién (>80%), fatiga (>60%), cefalea
(>40%), mialgia (>30%), escalofrios y artralgia (>20%).

Participantes de 12 afios de edad y mayores: después de dosis de refuerzo
posteriores.

La seguridad de una dosis de refuerzo de Comirnaty en participantes de 12 afios de
edad y mayores se infiere a partir de los datos de seguridad de estudios de una dosis
de refuerzo de Comirnaty en participantes de 18 afios de edad y mayores.

Las reacciones adversas mas frecuentes en estos participantes fueron dolor en el
lugar de inyeccion (>70%), fatiga (>60%), cefalea (>40%), mialgia y escalofrios (>20%)
y artralgia (>10%).

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 vacunacién primaria con otra vacuna autorizada
frente a COVID-19 (dosis de refuerzo heter6loga) no se identificaron nuevos
problemas de seguridad.

Comirnaty adaptada a la variante Omicron
Lactantes de 6 a 23 meses de edad (cuarta dosis)
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El perfil general de seguridad del refuerzo de Comirnaty  Original/Omicron
BA.4-5 (cuarta dosis) fue similar al observado después de 3 dosis. La reaccion
adversa mas frecuente en los participantes de 6 a 23 meses de edad fue lairritabilidad
(> 20%), disminucién del apetito (> 10%) y somnolencia (> 10%).

Nifios de 2 a 4 afios (cuarta dosis)

El perfil de seguridad global de la dosis de refuerzo (cuarta dosis) de Comirnaty
Original/Omicron BA.4- 5 fue similar al observado después de 3 dosis. Las reacciones
adversas mas frecuentes en participantes de 2 a 4 afios de edad fueron dolor en el
lugar de inyeccion (>30%) y fatiga (>20%).

Nifios de 5 a 11 afios (es decir, de 5 a menos de 12 afios) - después de la dosis de
refuerzo (cuarta dosis)

El perfil general de seguridad del refuerzo de Comirnaty Original/Omicron BA.4-
5 (cuartadosis) fue similar al observado después de 3 dosis. Las reacciones adversas
mas frecuentes en los participantes de 5 a 11 afios de edad fueron dolor en el lugar
de inyeccidn (> 60%), fatiga (> 40%), cefalea (> 20%) y dolor muscular (> 10%).

Participantes de 12 afios y mayores - después de una dosis de refuerzo de Comirnaty
Original/Omicron BA.4-5 (cuarta dosis)

El perfil general de seguridad del refuerzo de Comirnaty Original/Omicron BA.4-5
(cuarta dosis) fue similar al observado después de 3 dosis. Las reacciones adversas
mas frecuentes en los participantes de 12 afios y mayores fueron dolor en el lugar de
inyeccion (>60%), fatiga (>50%), cefalea (>40%), dolor muscular (>20%), escalofrios
(>10%) y dolor articular (>10%).

Descripcidn de algunas reacciones adversas

Miocarditis y pericarditis

El mayor riesgo de miocarditis después de la vacunacion con Comirnaty es més alto
en los varones jovenes.

Dos importantes estudios farmacoepidemiolégicos europeos han estimado el riesgo
excesivo en varones jovenes después de la segunda dosis de Comirnaty. Un estudio
mostr6 que en un periodo de 7 dias después de la segunda dosis hubo
aproximadamente 0,265 (IC del 95% de 0,255; 0,275) casos adicionales de miocarditis
en varones de 12 a 29 afios por cada 10.000, en comparaciéon con las personas no
expuestas. En otro estudio, en un periodo de 28 dias después de la segunda dosis,
hubo 0,56 (IC del 95% de 0,37; 0,74) casos adicionales de miocarditis en varones de
16 a 24 afos por cada 10.000, en comparacion con las personas no expuestas.
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Datos limitados indican que el riesgo de miocarditis y pericarditis después de la
vacunacioén 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 administracion concomitante de Comirnaty Omicron XBB.1.5
con otras vacunas.

Poblaciones Especiales:

Poblacion de edad avanzada

No es necesario ajustar la dosis en personas de edad avanzada 265 afos de edad.
Via de administracion: Intramuscular
Dosificacion y Grupo etario:

Lactantes y nifios de entre 6 meses v 4 afios de edad.

Lactantes y nifios de entre 6 meses vy 4 afios de edad sin antecedentes de haber
completado un esguema primario de COVID-19 o infeccidn previa por SARS-CoV-2

Comirnaty Omicron XBB.1.5 3 microgramos/dosis se administra por via
intramuscular después de ladilucién en un esquema primario de 3 dosis (0,2 mL cada
una). Se recomienda administrar la segunda dosis 3 semanas después de la primera
dosis seguida de una tercera dosis administrada al menos 8 semanas después de la
segunda dosis.

Si un nifio cumple 5 afios de edad entre sus dosis del esquema primario, él/ella
debera completar el esquema primario con el mismo nivel de dosis de 3 microgramos.

Lactantes y nifilos de 6 meses a 4 afos de edad con antecedentes de haber
completado un esqguema primario de COVID-19 o infeccidn previa por SARS CoV-2

Comirnaty Omicron XBB.1.5 3 microgramos/dosis se administra por via
intramuscular después de la dilucibn como dosis Unica de 0,2 mL para lactantes y
nifios de 6 meses a 4 afios de edad.

Para las personas que hayan sido vacunadas previamente con una vacuna COVID-
19, Comirnaty Omicron XBB.1.5 3 microgramos/dosis debe administrarse al menos 6
meses después de la dosis més reciente de una vacuna COVID-19.
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Inmunodeprimidos graves de 6 meses a 4 afios de edad

Pueden administrarse dosis adicionales a individuos gravemente inmunodeprimidos
de acuerdo con las recomendaciones nacionales.

Nifios de entre 5y 11 afios de edad (es decir, entre 5y menos de 12 afios de edad)

Comirnaty Omicron XBB.1.5 (10 microgramos) /dosis se administra por via
intramuscular después de la dilucion en una dosis Unica de 0,2 mL para nifios de 5 a
11 afios de edad independientemente del estado de vacunacién contra COVID-19.

Para las personas que hayan sido vacunadas previamente con una vacuna COVID-
19, Comirnaty Omicron XBB.1.5 (10 microgramos) /dosis debe administrarse al
menos 6 meses después de la dosis mas reciente de una vacuna COVID-19.

Personas gravemente inmunocomprometidas de 5 afios de edad y mayores

Pueden administrarse  dosis adicionales a individuos gravemente
inmunocomprometidos de acuerdo con las recomendaciones nacionales.

Comirnaty Omicron XBB.1.5 (10 microgramos) /dosis solo debe ser usada en nifios
de 5a 1l afos de edad.

Poblacion de 12 afios de edad y mayores

Comirnaty Omicron XBB.1.5 (30 microgramos) /dosis se administra por via
intramuscular en una dosis Gnica de 0,3 mL para individuos de 12 afios de edad y
mayores independientemente del estado de vacunacion contra COVID-19.

Para las personas que hayan sido vacunadas previamente con una vacuna COVID-
19, Comirnaty Omicron XBB.1.5 debe administrarse al menos 6 meses después de la
dosis mas reciente de una vacuna COVID-19.

Personas gravemente inmunocomprometidas de 12 afios de edad y mayores

Pueden administrarse dosis adicionales a individuos gravemente inmunodeprimidos
de acuerdo con las recomendaciones nacionales.

Condicion de venta: Venta con formula médica
Adicionalmente, ajustar IPP y ficha técnica al presente concepto.

Compromisos de calidad que se especificaran en el acto administrativo.
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Aprobado PGR versiéon 10 de la ASUE de la vacuna Comirnaty. Se solicita continua
con los siguientes compromisos:

1. Continuar con el sometimiento de PSUR-PBRER
2. Allegar PGR en caso de actualizacién

3.1.2.3 SPIKEVAX XBB.1.5

Expediente : 20260253

Radicado : 20231205958 / 20231284913 / 20231341272
Fecha 1 27/12/2023

Interesado : MODERNA SWITZERLAND GMBH
Tipo de tramite: ASUE

Composicion:
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Una dosis (0.5
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EE‘;E:? monodesis | de 0.5 | andusomeran,
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¥BB.15 mi) confiene 50
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Excipientes:
Lipido SM-102
Colesterol
1,2-Diestearoil-sn-gliceno-3-fosfocoling [DSPC)
1,2-Dimiristoil-rac-glicens-3-metoxpofistilenglicel-2000
(PEG2000-DMG)
Trometamaol
Clorhidrato de trometamed
Acido acético
Acetato de sodio, tihidratado
Sacarosa
Agua para inyectables

Forma farmacéutica: Dispersion Inyectable

Indicaciones:
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Spikevax XBB.1.5 esta indicada para la inmunizacion activa para prevenir la COVID-19
causada por el virus SARS-CoV-2 en personas de 6 meses de edad y mayores.

Esta vacuna debe utilizarse conforme a las recomendaciones oficiales.
Contraindicaciones:

Hipersensibilidad al principio activo o alguno de los excipientes

Precauciones y advertencias:

Rastreabilidad

Para mejorar la rastreabilidad de los medicamentos bioldgicos, se debe registrar con
claridad el nombre y el nimero de lote del medicamento administrado.

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 administracién de la vacuna.

Se recomienda una observacién estrecha durante al menos 15 minutos tras la vacunacion.
No se deben administrar mas dosis de Spikevax XBB.1.5 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 vacunacion y se produjeron
principalmente en un plazo de 14 dias. Se han observado con mayor frecuencia tras la
segunda dosis que tras la primera, y con mayor frecuencia en varones jovenes.

Los datos disponibles indican que la mayoria de los casos se recupera. Algunos casos
necesitaron asistencia de terapia intensiva y se han observado casos fatales.

Los profesionales de la salud deben estar atentos a los signos y sintomas de la miocarditis
y la pericarditis.

Se debe indicar a los vacunados que inmediatamente obtengan atencion médica 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 de la salud deben consultar directrices o especialistas para diagnosticar
y tratar esta condicion.
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Reacciones relacionadas con la 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 inyeccidon con aguja. Es importante tomar
precauciones para evitar lesiones a causa de un desmayo.

Enfermedad simultanea

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 hemcdfilia),
debido a que en estas personas se puede producir sangrado o formacion 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 vacunacién con Spikevax (original). Los profesionales de
la salud 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 vacunacion debe planificarse en
colaboracidn con los expertos médicos pertinentes.

Personas inmunodeprimidas
No se ha evaluado la eficacia de la vacuna en personas inmunodeprimidas, incluidas
aguellas que estén recibiendo tratamiento con inmunodepresores y puede ser menor.

La recomendacion de considerar una dosis adicional en personas gravemente
inmunodeprimidas, se basa en pruebas serologicas limitadas con pacientes
inmunodeprimidos después de un trasplante de érgano sélido.

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 la efectividad de la vacuna
Como con cualquier vacuna, la vacunacion con Spikevax XBB.1.5 puede no proteger a
todas las personas que la reciban.

Excipientes con efectos conocidos

Sodio
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Este medicamento contiene menos de 1 mmol de sodio (23 mg) por dosis, es decir que
esencialmente es “libre de sodio”.

Reacciones adversas:

Resumen del perfil de sequridad

Adultos

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 poblacion era de
52 afios (intervalo 18-95); 22 831 (75,2 %) participantes tenian entre 18 y 64 afios y 7520
(24,8 %) participantes tenian de 65 afios en adelante.

Las reacciones adversas notificadas con mas frecuencia fueron dolor en el sitio de la
inyeccion (92 %), fatiga (70 %), cefalea (64,7 %), mialgia (61,5 %), artralgia (46,4 %),
escalofrios (45,4 %), nduseas/vomitos (23 %), inflamacién/dolor a la palpacién axilar (19,8
%), fiebre (15,5 %), inflamacion en el sitio 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 inflamacion/dolor a la palpacion axilar, fatiga, cefalea, mialgia,
artralgia, escalofrios, nauseas/vomitos y fiebre fue mayor en adultos entre los 18 y 65 afios
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, y con varias partes, realizado en los Estados Unidos.
En la primera parte del estudio se incluyeron 3726 participantes de 12 a 17 afios que
recibieron al menos una dosis de Spikevax (original) (n = 2486) o un placebo (n = 1240)
(NCT04649151). Las caracteristicas demogréficas de los participantes que recibieron
Spikevax (original) fueron similares a las de los que recibieron placebo.

Las reacciones adversas mas frecuentes en adolescentes de 12 a 17 afios fueron dolor en
el sitio de la inyeccion (97 %), cefalea (78 %), fatiga (75 %), mialgia (54 %), escalofrios (49
%), inflamacién/dolor a la palpacion axilar (35 %), artralgia (35 %), nauseas/vomitos (29 %),
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inflamacioén en el sitio de la inyeccién (28 %), eritema en el sitio de la inyeccién (26 %) y
fiebre (14 %).

El estudio pas6 a ser un estudio abierto en fase 2/3 en el que 1346 participantes de 12 a 17
afos recibieron una dosis de refuerzo de Spikevax al menos 5 meses después de la
segunda dosis de la pauta inicial de vacunacién. No se observaron otras reacciones
adversas entre los participantes de la parte de disefio abierto del estudio.

Nifios de 6 afios a 11 afios

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 incluyé
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 particip6 en la parte 2. Las caracteristicas demogréficas de los participantes que
recibieron Spikevax (original) fueron similares a las de los que recibieron placebo.

Las reacciones adversas mas frecuentes de los participantes de 6 a 11 afios después de la
administraciéon de la pauta inicial de vacunacion (en la parte 2) fueron dolor en el sitio de la
inyeccion (98,4 %), fatiga (73,1 %), cefalea (62,1 %), mialgia (35,3 %), escalofrios (34,6 %),
nauseas/vomitos (29,3 %), inflamacién/dolor a la palpacion axilar (27,0 %), fiebre (25,7 %),
eritema en el sitio de la inyeccién (24,0 %), inflamacion en el sitio de la inyeccién (22,3 %)
y artralgia (21,3 %).

El protocolo del estudio se modificd para incluir una fase abierta con dosis de refuerzo en
la que 1294 participantes de 6 a 11 afios recibieron una dosis de refuerzo de Spikevax al
menos 6 meses después de la segunda dosis de la pauta inicial de vacunacién. No se
observaron otras reacciones adversas entre los participantes de la parte de disefio abierto
del estudio.

Nifios de 6 meses a 5 afios

La seguridad, tolerabilidad, reactogenicidad y eficacia de Spikevax 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).

En el estudio participaron nifios de tres grupos etarios: de 6 a 11 afios; de 2 a 5 afios; y de
6 meses a 23 meses. En este estudio con poblacién pediatrica se incluyé6 a 6388
participantes de 6 meses a 5 afios que recibieron al menos una dosis de Spikevax (n =
4791) o placebo (n = 1597). Las caracteristicas demograficas de los participantes que
recibieron Spikevax fueron similares a las de los que recibieron placebo.
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En este estudio clinico, las reacciones adversas en participantes de 6 a 23 meses de edad
luego de la administracion de la serie principal fueron irritabilidad/llanto (81,5 %), dolor en
el sitio de la inyeccién (56,2 %), somnolencia (51,1 %), pérdida del apetito (45,7 %), fiebre
(21,8 %), inflamacion en el sitio de la inyeccién (18,4 %), eritema en el sitio de la inyeccién
(17,9 %) e inflamacioén o sensibilidad en la axila (12,2 %).

Las reacciones adversas en participantes de 24 a 36 meses de edad luego de la
administracién de la serie principal fueron dolor en el sitio de la inyeccion (76,8 %),
irritabilidad/llanto  (71,0%), somnolencia (49,7%), pérdida del apetito (42,4%), fiebre
(26,1%), eritema en el sitio de la inyeccién (17,9%), inflamacion en el sitio de la inyeccién
(15,7%) e inflamacién o sensibilidad en la axila (11,5%).

Las reacciones adversas en participantes de 37 meses a 5 afios luego de la administracion
de la serie principal fueron dolor en el sitio de la inyeccion (83,8 %), fatiga (61,9 %), dolor
de cabeza (22,9 %), mialgia (22,1 %), fiebre (20,9 %), escalofrios (16,8 %), nduseas/vomitos
(15,2 %), inflamacion o sensibilidad en la axila (14,3 %), artralgia (12,8 %), eritema en el
sitio de la inyeccion (9,5 %) e inflamacion en el sitio de la inyeccion (8,2 %).

Lista tabulada de reacciones adversas
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 afios
En 4002 nifios de 6 a 11 afios

En 6388 nifilos 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)

Raro (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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*La linfadenopatia fue registrada como linfadenopatia axilar en el mismo lado del sitio de la inyeccion. En algunos casos se
vieron afectados otros ganglios linfaticos (por ej., cervicales, supraclaviculares).

1 Observado en la poblacién pediatrica (de 6 meses a 5 afios).

T Alolargo del periodo de seguimiento de seguridad, se notifico paralisis facial periférica aguda en tres participantes del grupo
de Spikevax (original) y un participante en el grupo tratado con placebo.

El momento de aparicion en los participantes del grupo de la vacuna fue a los 22 dias, 28 dias y 32 dias después de la dosis
2.

§ Se observé dolor abdominal en la poblacion pediatrica (de 6 a 11 afios): 0,2 % en el grupo de Spikevax (original) y 0 % en
el grupo tratado con placebo.

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

# La mayoria de los casos resultaron ser de naturaleza moderada y temporal.
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4 La mediana del tiempo transcurrido hasta la aparicion fue de 9 dias después de la primera inyeccién, y de 11 dias después
de la segunda inyeccion. La mediana de duracion fue de 4 dias después de la primera inyeccion y de 4 dias después de la
segunda inyeccion.

¥ Hubo dos eventos adversos graves de inflamacién facial en los receptores de la vacuna con antecedentes de inyeccién de
rellenos dermatologicos. La aparicion de la inflamacion se notificé en el dia 1 y en el 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.

Adultos (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 bivalente Original/Omicron BA.1 (dosis de refuerzo)

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

Spikevax bivalentee 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 inmunizacion con
Spikevax bivalente 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). El perfil de seguridad de
Spikevax bivalente Original/Omicron BA.1 (mediana del periodo de seguimiento de 113
dias) fue similar al perfil de seguridad de Spikevax (original) (mediana del periodo de
seguimiento de 127 dias).

Spikevax bivalente Original/Omicron BA.4-5 (dosis de refuerzo)

La seguridad, reactogenicidad e inmunogenicidad de una dosis de refuerzo bivalente de
Spikevax bivalente Original/Omicron BA.4-5 se estdn evaluando en un estudio en curso
abierto en fase 2/3, en patrticipantes de 18 afios y mayores (ARNm-1273-P205). En este
estudio, 511 participantes recibieron una dosis de refuerzo de Spikevax bivalente
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Original/Omicron BA.4-5 (50 microgramos) y 376 participantes recibieron una dosis de
refuerzo de Spikevax (original) (50 microgramos).

Spikevax bivalente Original/Omicron BA.4-5 present6 un perfil de reactogenicidad similar al
de la dosis de refuerzo de Spikevax (original) administrada como segunda dosis de
refuerzo.

Spikevax XBB.1.5 (dosis de refuerzo)

La seguridad, reactogenicidad e inmunogenicidad de una dosis de refuerzo de XBB.1.5 se
estan evaluando en un estudio en curso abierto en fase 2/3, en adultos (ARNm-1273- P205,
Parte J). En este estudio, 50 participantes recibieron una dosis de refuerzo de Spikevax
XBB.1.5 (50 microgramos) y 51 participantes recibieron una dosis de refuerzo de una
vacuna bivalente en investigacion (XBB.1.5/ Omicron BA.4 -5) (50 microgramos).

El perfil de reactogenicidad de Spikevax XBB.1.5 result6 similar al de Spikevax (original) y
Spikevax bivalente Original/Omicron BA.4-5. No se observaron reacciones locales o
sistémicas de grado 4 ni eventos fatales 0 eventos adversos graves en este andlisis
intermedio. La mediana del tiempo de seguimiento de los dos grupos de vacunas en este
analisis intermedio fue de 20 dias (intervalo de 20 a 22 con fecha de cierre de datos del 16
de mayo de 2023).

Descripcion de las reacciones adversas selectas

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

Dos estudios farmacoepidemiol6gicos europeos importantes 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 (Cl del 95 % 1,299 a 1,333) casos adicionales de miocarditis en varones de 12 a 29
afios por cada 10 000, en comparacién con los participantes no expuestos. En otro estudio,
en un periodo de 28 dias después de la segunda dosis, hubo aproximadamente 1,88 (ClI
del 95 % 0,956-2,804) casos adicionales de miocarditis en varones de 16 a 24 afios por
cada 10 000, en comparacién con los participantes no expuestos.

Informe de sospecha de reacciones adversas

Informar sospechas de reacciones adversas después de la autorizacion del medicamento
es importante. Permite seguir supervisando la relacién riesgo/beneficio del medicamento.
Se invita a los profesionales de la salud a notificar las sospechas de reacciones adversas
a través del area de farmacovigilancia de Tecnofarma Colombia S.A.S. via correo
electronico: farmacovigilancia@tecnofarma.com.co

Interacciones:

No se han realizado estudios de interaccion.
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1€ vipa

No se ha estudiado la administracién simultanea de Spikevax XBB.1.5 con otras vacunas.

Via de administracion:

La vacuna debe administrarse por via intramuscular. El sitio de preferencia es el musculo
deltoideo del brazo. No administre la vacuna por via intravascular, subcutanea o

intradérmica

Dosificacion y Grupo etario:

Posologia de Spikevax XBB.1.5

Edadies)

Dosis

Recomendaciones
adicionales

Nifios de & meses
a 4 afios, sin

vacunacion
previa vy sin
antecedentes
conocidos de
infeccion por
SARS-CoV-2

Dos dosis de
025 ml cada
una,
administrada por
via
intramuscular*

Se debe aplicar la
segunda dosis 28 dias
después de la primera
dosis

Si un nifie ha recibido una
dosis anterior de
cualquier vacuna
Spikevax, debe aplicarse
una dosis de Spikevax
X¥BB.1.5 para completar
la serie de dos dosis.

Mifios de & meses
a 4 afos, con
vacunacion
previa o
antecedentes
conocidos de
infeccion por
SARS-CoV-2

Una dosis de
0,25 ml,
administrada por
via

inframuscular*

Mifios de 5 afios a
11 afos, con o
sin  vacunacion
previa

Una dosis de
0,25 ml,
administrada por
via

inframuscular*

Personas a partir

Spikevax XBB1.5 se
debe aplicar al menos 3
meses después de la
dosis mas reciente de una
vacuna confra la COVID-
19.

- Una dosis de 0,5
gsﬂ los L‘? angiﬁn, ;:ntlr administraﬁ:
vacunacion !
previa intramuscular
Se debe aplicar una dosis
Una dosisde 0,5 | adicional al menos 3
Personas a partir | ml, administrada | meses después de la
de los 65 afios por via | dosis mas reciente de una
intramuscular vacuna contra la COVID-

19.

* Mo utilice el vial monodosis ni la jeringa precargada para administrar
un volumen parcial de 0,25 ml.

Acta No. 01 de 2024 SEMNNIMB
SS-RSA-FM045 V03 2023-06-16

Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos - Invima
Oficina Principal: Cra 10 N° 64 - 28 - Administrativo: Cra 10 N° 64 - 60
(60)(1) 742 2121 - Bogota

www.invima.gov.co

@Invimacolombia @ © @



COLOMBIA

POTENCIA DE LA

VIDA

V 4
Jo o o

fIMQ | Te Acompana

Posologia de Spikevax XBB.1.5 para personas

inmunodeprimidas

Recomendaciones

vacunacion previa

inframuscular*

Edad(es) Dosis adicionales
- . Se puede aplicar una
Ninos Dos dosis de N
inmunodeprimidos 0,25 mil, ter::sl?]rsas dof;iemenat.g
de 6 meses a 4 | administradas %emunn de n'rﬁi das al
afos, sin | por via P

menos 28 dias después
de la sequnda dosis

Nifios

inmunodeprimidos
de 6 meses a 4
afos, con
vacunacion previa

Una dosis de

0,25 mi,
administrada
por via

inframuscular*

Nifios

Una dosis de

inmunodeprimidos 0,25 mil,
de 5 afios a 11 | administrada

afios, con o sin | por via
vacunacion previa inframuscular*
FPersonas

Una dosis de

Se pueden aplicar dosis
adicionales apropiadas
para la edad en personas
gravemente

inmunodeprimidas al
menos 2 meses después
de la dosis mas reciente
de una vacuna contra la
COVID-19 a criterio del
profesional de la salud,

inmunodeprimidas

- 0,5 ml, | considerando las
a partir de los 12 o ' - - .
ar"::s edad con o administrada circunstancias  clinicas
sin vacunacion | PO via | de la persona
previa intramuscular

* Mo utilice el vial monodosis o |a jeringa precargada para administrar
un volumen parcial de 0,25 ml.

Poblacion pediatrica
No se han establecido todavia la seguridad y la eficacia de Spikevax XBB.1.5 en nifios de
menos de 6 meses. No hay datos disponibles.

Personas de edad avanzada
No es necesario ajustar la dosis en personas de edad avanzada de =265 afnos.

Forma de administracion
La vacuna debe administrarse por via intramuscular. El sitio de preferencia es el masculo
deltoideo del brazo.

No administre la vacuna por via intravascular, subcutanea o intradérmica.

La vacuna no debe mezclarse en la misma jeringa con otras vacunas ni otros medicamentos

Condicion de venta: Uso hospitalario
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Solicitud: El interesado presenta a la Sala Especializada de Moléculas Nuevas, Nuevas
Indicaciones y Medicamentos Bioldgicos de la Comisién Revisora respuesta al Auto No.
2023013699 emitido mediante Acta No. 15 de 2023 SEMNNIMB numeral 3.1.2.1. para
continuar con la aprobacién de Autorizacion Sanitaria Uso de Emergencia ASUE para el
producto de la referencia:

-Evaluacién farmacologica
-Inserto versién noviembre 2023 allegado mediante radicado 20231284913
-IPP version noviembre 2023 allegado mediante radicado 20231284913

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada de
Moléculas Nuevas, Nuevas Indicaciones y Medicamentos Biol6gicos de la Comision
Revisora encuentra gue mediante radicados 20231205958 / 20231284913 /
20231341272 se presenta respuesta al Auto No. 2023013699 emitido mediante Acta
No. 15 de 2023 SEMNNIMB numeral 3.1.2.1. para continuar con la aprobacién de
Autorizacién Sanitaria Uso de Emergencia ASUE para andosumeran (vacuna
Spikevax XBB.1.5) dispersidon Inyectable en presentaciones de 0,1 mg/ml vial
multidosis con 2,5 ml, vial en monodosis de 0,5ml y jeringa precargada con 0,5 ml
para la indicacion “la inmunizacion activa para prevenir la COVID-19 causada por el
virus SARS-CoV-2 en personas de 6 meses de edad y mayores”. También solicita
evaluacion de inserto e informacién para prescribir versiones noviembre 2023
allegados mediante radicado 20231284913.

Los requerimientos del Auto fueron: “... en el actual momento de postpandemia, las
altas tasas de vacunacion en la poblacion, la alta frecuencia de postexposicion al
virus SARSCoV2, la baja morbimortalidad y que actualmente, segin los datos
publicados hasta 30 de octubre de 2023 en la pagina web del INS (ver tabla anexa) la
incidencia de la variante ha ido en descenso, la real pertinencia de la vacuna
propuesta queda en duda, por lo que solicita al interesado informacion adicional que
despeje esta incertidumbre.

La Sala insiste en que los titulares de las vacunas anti covid-19 deben aportar
informacién de eficacia adicional a la medicién de anticuerpos neutralizantes con
seguimiento suficientemente sélido que permita establecer la seguridad, respuesta
clinica e inmunogenicidad a largo plazo.

...Aclarar el nombre del estudio descrito en el Formato de Presentacion de Solicitud
Sanitaria de Uso de Emergencia Para Medicamentos de Sintesis Quimica y
Biolégicos, debido a que relaciona el “Estudio fase 3, aleatorizado, estratificado,
observador ciego, controlado con placebo para evaluar la eficacia, seguridad e
inmunogenicidad de la vacuna mRNA-1273 SARSCoV-2 en adultos mayores de 18
anos”, cuando en la informacién aportada para este producto e indicacién se
menciona solamente el protocolo mMRNA-1273-P205 enmienda 10.
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Allegar los resultados del estudio clinico correspondiente al protocolo mRNA- 1273-
P205 enmienda 10, parte J.

De acuerdo con los objetivos del estudio clinico correspondiente al protocolo mRNA-
1273-P205 enmienda 10, parte J, aclarar cudl seria el soporte para solicitar el uso en
la poblacién pediatricay adulta tanto como refuerzo como primovacunacion.

Asi mismo, se solicita allegar PGR.

Adicionalmente, el interesado debe dar cumplimiento a los requerimientos del
Laboratorio de Productos Bioldgicos los cuales serdn especificados en el acto
administrativo.

El interesado responde el auto de requerimiento en el que argumenta y aclara los
siguientes puntos:

1. Explica que para la temporada 2023/2024, tanto en estudios en animales y en
humanos que recibieron refuerzos de vacuna ARNmM-1273.815 fueron
evaluadas la neutralizacion contra XBB.1.5, XBB.1.6 y XBB2.3.2.
Posteriormente emergieron los sublinajes EG.5.1 y BA.2.86 que fueron
evaluados utilizando suero de personas seleccionadas en la parte J del
estudio P205 donde los participantes recibieron un refuerzo de la vacuna
RNAmM-1283.815 con respuesta antigénica de anticuerpos contra EG.5.1 y
BA.2.86 similar o consistente con la respuesta de anticuerpos contra XBB1.5.
También informa la aparicién reciente de nuevas variantes del sublinaje XBB
(HV.1, HK.3) y el sublinaje JN.1 de la variante BA.2.86, predominante esta
Gltima, en diferentes regiones del mundo, también evaluadas en suero de
personas expuestas ala vacuna RNAmM-1283.15 en la parte J del estudio P205,
con incrementos de 7 a 13 veces de los titulos contra HV.1, HK3 y JN1
similares a los encontrados para XBB1.5.

2. Manifiesta que los datos de efectividad de la vacuna RNAmM-1273.815 son
limitados, pero los datos de mundo real han evidenciado similaridad de
proteccion con la vacuna RNAm-1273.222 (vacuna bivalente original
BA.4/BA.5) en todos los linajes de Omicron en adultos y nifios. El estudio de
Hackerson y Col, evalud la efectividad de la vacuna bivalente RNAmM-1273.222
contra la infeccion y hospitalizacion relacionadas con la variante XBB y
sublinajes, con metodologia de prueba negativa, con emparejamiento de 1
caso positivo y 3 negativos, realizado del 09/01/22 al 30/06/23, el cual incluyo
20966 casos y 62898 controles, encontré6 que la efectividad relativa (rVE)
contra BA.4/BA.5 a los 14-60 dias y 121-180 dias, fue de 52.7% (46.9-57.8%) y
35.5% (-2.8% - 59.5%) para infeccion y 59.3% (49.7-67.0%) y 33.2% (-28.2-68.0%)
para asistencia a urgencias. La rVE para hospitalizacion fue 71.3% (44.9-
85.1%) y 52.0% (-1.2-77.3%) a los 14-60 dias y 61-120 dias, respectivamente.
r'VE contra XBB alos 14-60 dias y 121-180 dias, fue del 48.8% (33.4-60.7%)y -
3.9% (-18.1 - 11.3%) para infeccion, 70.7% (52.4-82.0%) y 15.7% (-6.0-33.2%)
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para asistencia a urgencias, y 87.9% (43.8-97.4%) y 57.1% (17.0-77.8%) para
hospitalizacién. Los resultados de VE en los subgrupos de analisis (edad,
inmunocompromiso, e infeccion previa con SARS-CoV-2) fueron similares en
el andlisis de rVE. Datos que evidencian un descenso importante de la
proteccion de la vacuna bivalente contra infeccién, asistencia a urgencia y
hospitalizacion en el curso del tiempo.

3. Presenta estudio sobre la efectividad de la vacuna RNAm bivalente y
monovalente en la prevencion de Covid-19 asociado a atencién de urgencia o
cuidados urgentes (ED/UC) en nifios de 6 meses a 5 afos, Vision Network ,
USA de julio 2022 a junio 2023 (Link- Gelles R, 2023). El estudio tuvo
metodologia de control negativo, entre los nifios con enfermedad similar a
COVID-19 de 6 meses a 5 afios, la efectividad de la vacuna (EV) de 2 dosis
monovalentes de Moderna para ED/UC fue del 29% (IC del 95% = 12%-42%) 214
dias después de la dosis 2 (mediana = 100 dias después de la dosis 2; IQR =
63-155 dias). Entre los nifios de 6 meses a 4 afios con una enfermedad similar
a COVID-19 la EV de 3 dosis monovalentes de Pfizer-BioNTech fue del 43% (IC
del 95% = 17%-61%) 214 dias después de ladosis 3 (mediana = 75 dias después
de la dosis 3; IQR = 40-139 dias). Efectividad de 21 dosis bivalente,
comparando nifios con al menos una serie primaria completa y 21 dosis
bivalente con nifios no vacunados, independientemente del fabricante de la
vacuna, fue del 80% (IC 95% = 42%-96%) entre los niflos de 6 meses-5 afios
con una mediana de 58 dias (IQR = 32-83 dias) después de la dosis.

4. Estudio de Aglipay y col, evalug la efectividad de la vacuna RNAmM-1273 contra
la infeccién sintomética y hospitalizacion por SARS-CoV-2 en nifios de 6
meses a 5 afios; fueron analizados 4039 niflos de los cuales 572(14.2%) la
efectividad en infeccién sintomatica fueron casos sintométicos prueba
positivay 3476 (85.8%) controles sintomaticos prueba negativa. La efectividad
de la vacuna fue del 20% (95% IC: -27, 59%) 2 14 dias después de la primera
dosis, y 90% (95% IC: 53, 99%) 2 7 dias seguida de la segunda dosis. La VE
para una dosis Unica aumentd a 68% (95%IC: 18, 90%) entre 14 y 29 dias
después de la primera dosis y decliné después de este tiempo.

5. Estudio de casos y controles realizado por En Wee y col, evalué la efectividad
de la vacuna monovalente RNAm contra infeccion por Omicron XBB en nifios
menores de 1 a 4 afios en Singapur, desde el 01/10/22 al 31/03/23. Fueron
analizados un total de 121628 nifios, mediana de edad de 3.1 afos, el 95.6%
habian recibido la vacuna RNAmM1273 (Moderna). La efectividad de la vacuna
contra infeccién confirmada fue 45.2% (95% IC, 24.7%-60.2%) en nifios
parcialmente vacunados y no infectados y 63.3% (95%IC, 40.6%-77.3%) en
aguellos completamente vacunados y no infectados comparados con el grupo
no vacunado. Los nifios previamente vacunados, la efectividad contra
reinfecciéon en aquellos con al menos 1 dosis de vacuna, se estimd en
74.6% (95% IC, 38.7%-89.5%). Los investigadores concluyeron que el beneficio
potencial es minimizar las secuelas agudas y de largo plazo, lo cual puede
sobrepasar los eventos adversos que conlleva la vacunacion.
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6. Con respecto a los resultados del estudio RNAmM1273-P205 parte J, presenta
datos interinos al dia 15 y 29 mediante tablas, figuras y listas, aunque los
resultados finales se esperan para noviembre de 2024. El estudio fase 2/3 de
disefio abierto evallGa la inmunogenicidad y seguridad de las vacunas
candidatas que contienen las variantes de interés, participaron 101 personas
aleatorizadas para recibir 50 ug de la vacuna monovalente XBB.1.5 (RNAm-
1273.815), N=50 o bivalente XBB.1.5+BA.4/5/ (RNAmM-1273.231), N=51. El
intervalo entre la cuarta dosis (vacuna bivalente BA.4/BA.5) y la dosis de
vacuna en investigacion en P205 Parte J fue una mediana 8,2 meses y 8,3
meses paralos grupos mRNA-1273.815y mRNA-1273.231 respectivamente. Al
momento de la seleccién de participantes, 34 de 50 (68%) y 40 de 51 (78.4%)
de ellos, tenian evidencia de infeccién (confirmada por PCR) en los vacunados
con RNAmM-1273.815 y RNAmM-1273.231 respectivamente. Los resultados de
inmunogenicidad por protocolo, incluy6é todos los participantes con o sin
infeccion por SARS-CoV-2, al dia 15 la GMFR (IC 95%) para RNAmM-1273.815 y
RNAmM-1273.231 fue de 16.7 (12.8, 21.7) y 11.6 (8.7, 15.4), respectivamente
contra XBB.1.5y 6.3(4.8,8.2)y 5.3(3.9, 7.1) contra BA.4/BA.5 respectivamente.
La GMT (IC 95%) para RNAmM-1273.815y RNAmM-1273.231 fue de 2262.6 (1570.1,
3260.6) y 1799.9 (1297.2, 2497.5), respectivamente contra XBB.1.5 y 9673.4
(6965.6, 23433.8) y 9904 (7610.8, 12890.1) contra BA.4/BA.5 respectivamente.
No hay anadlisis estadisticos de los resultados de GMFR y GMT con respecto a
los titulos antes del refuerzo, sin embargo, a nivel nominal se observan
incrementos de GMT 16 veces y 11 veces mayor con respecto a la linea base
con ambas vacunas respectivamente. No hay datos de titulos de GMFR antes
del refuerzo. Al dia 29 post refuerzo no hay datos en documento revisado, pero
el investigador anuncia que los resultados de GMFR y GMT fueron
consistentes con los datos a los 15 dias para ambas vacunas. Los resultados
preliminares de seguridad no mostraron eventos diferentes a los conocidos,
siendo los mas frecuentes paralavacuna RNAmM-1273.815 fatiga (44%), mialgia
(38%), cefalea (34%), artralgia (28%), escalofrios (14%), no se presentaron
eventos adversos serios ni de especial interés, fue reportado un caso de
hipersensibilidad.

Presenta otros estudios conocidos y publicados en la literatura relacionados
con la efectividad y seguridad de la vacuna original RNAmM-1273 en diferentes
grupos etarios y otras variantes.

El interesado reconoce que hay limitados datos de efectividad de la Spikevax
XBB.1.5. y la justificacion para apoyar el uso de la vacuna mRNA-1273.815 en las
poblaciones pediatricas y adultas, tanto como vacuna de refuerzo como primaria, se
basa en el historial de desarrollo y la base regulatoria de la aprobacion de vacunas
MRNA-1273 monovalente y bivalente para diversas variantes del virus. Informa que
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la aprobacion obtenida en diversas agencias regulatorias para la vacuna mRNA-
1273.815 se basa en datos de manufactura, calidad y no clinicos.

La Sala considera que con la informacion disponible existe incertidumbre sobre el
balance beneficio/riesgo de la vacuna Spikevax XBB.1.5. en el actual momento
epidemiolégico de post pandemia en Colombia, (reducido numero de casos,
variantes predominantes, alta tasa de vacunacién y de exposicién natural al virus);
sin embargo, considera prudente recomendar la autorizacion sanitaria para uso de
emergencia (ASUE) en la indicacion inmunizacién activa para prevenir la COVID-19
causada por el SARS-CoV-2 como primovacunacion en mayores de 6 meses y como
dosis de refuerzo (dosis adicional) en mayores de 6 meses que pertenezcan a grupos
de riesgo, con un intervalo de al menos 6 meses, el cual puede ser menor para
pacientes inmunocomprometidos.

Composicion:
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Concentracion Envase Dosis | Composicion
por dosis
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Forma farmacéutica: Dispersién Inyectable
Indicaciones:

Andusomeran (Spikevax XBB.1.5.) esta indicada para la inmunizacién activa para
prevenir la COVID-19 causada por el SARS-CoV-2 como primovacunacién en mayores
de 6 meses y como dosis de refuerzo (dosis adicional) en mayores de 6 meses que
pertenezcan a grupos de riesgo, con un intervalo de al menos 6 meses, el cual puede
ser menor para pacientes inmunocomprometidos.
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Esta vacuna debe utilizarse conforme a las recomendaciones oficiales.
Contraindicaciones:

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

Rastreabilidad

Para mejorar larastreabilidad de los medicamentos bioldgicos, se debe registrar con
claridad el nombre y el niumero de lote del medicamento administrado.

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 reaccién anafilactica tras la
administracion de la vacuna.

Se recomienda una observacién estrecha durante al menos 15 minutos tras la
vacunacion. No se deben administrar mas dosis de Spikevax XBB.1.5 a las personas
que hayan experimentado anafilaxia con una dosis previa de Spikevax (original).

Miocarditis v pericarditis
Existe un mayor riesgo de miocarditis y pericarditis tras la vacunacion con Spikevax
(original).

Estos trastornos pueden aparecer alos pocos dias de lavacunacion y se produjeron
principalmente en un plazo de 14 dias. Se han observado con mayor frecuencia tras
la segunda dosis que tras la primera, y con mayor frecuencia en varones jévenes.

Los datos disponibles indican que la mayoria de los casos se recupera. Algunos
casos necesitaron asistencia de terapia intensiva y se han observado casos fatales.

Los profesionales de la salud deben estar atentos a los signos y sintomas de la
miocarditis y la pericarditis.

Se debe indicar a los vacunados que inmediatamente obtengan atencion médica 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 de la salud deben consultar directrices o especialistas para
diagnosticar y tratar esta condicion.

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

Enfermedad simultanea

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

Trombocitopenia y trastornos de la coagulacién

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

Exacerbaciones del sindrome de extravasacion capilar

Se han notificado algunos casos de exacerbacién del sindrome de extravasacion
capilar en los primeros dias después de la vacunacion con Spikevax (original). Los
profesionales de la salud 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
vacunacion debe planificarse en colaboracion con los expertos médicos pertinentes.

Personas inmunodeprimidas
No se ha evaluado la eficacia de la vacuna en personas inmunodeprimidas, incluidas
aguellas que estén recibiendo tratamiento con inmunodepresores y puede ser menor.

La recomendacién de considerar una dosis adicional en personas gravemente
inmunodeprimidas, se basa en pruebas seroldgicas limitadas con pacientes
inmunodeprimidos después de un trasplante de érgano sdélido.

Duracién de la proteccién
Se desconoce la duracién de la proteccién proporcionada por la vacuna, ya que
todavia se esta determinando en estudios clinicos en curso.

Limitaciones de la efectividad de la vacuna
Como con cualquier vacuna, la vacunaciéon con Spikevax XBB.1.5 puede no proteger
atodas las personas que la reciban.

Excipientes con efectos conocidos

Sodio
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Este medicamento contiene menos de 1 mmol de sodio (23 mg) por dosis, es decir
que esencialmente es “libre de sodio”.

Reacciones adversas:

Resumen del perfil de seguridad

Adultos

La seguridad de Spikevax (Original) se evalud 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 vacunacién, la media de edad de la
poblacion era de 52 afios (intervalo 18-95); 22 831 (75,2 %) participantes tenian entre
18 y 64 afios y 7520 (24,8 %) participantes tenian de 65 afios en adelante.

Las reacciones adversas notificadas con mas frecuencia fueron dolor en el sitio de
lainyeccién (92 %), fatiga (70 %), cefalea (64,7 %), mialgia (61,5 %), artralgia (46,4 %),
escalofrios (45,4 %), nauseas/vomitos (23 %), inflamacién/dolor a la palpacién axilar
(19,8 %), fiebre (15,5 %), inflamacion en el sitio 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 vacunacion. En los participantes de mayor edad
se asoci6 a una frecuencia ligeramente menor de acontecimientos de
reactogenicidad.

En general, se observé una mayor incidencia de algunas reacciones adversas en los
grupos mas jévenes: la incidencia de inflamacién/dolor a la palpacién axilar, fatiga,
cefalea, mialgia, artralgia, escalofrios, nauseas/vomitos y fiebre fue mayor en adultos
entre los 18 y 65 afios que en aguellos 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, y con varias partes, realizado en los Estados
Unidos. En la primera parte del estudio se incluyeron 3726 participantes de 12 a 17
afios que recibieron al menos una dosis de Spikevax (original) (n =2486) o un placebo
(n = 1240) (NCT04649151). Las caracteristicas demogréficas de los participantes que
recibieron Spikevax (original) fueron similares a las de los que recibieron placebo.

Las reacciones adversas mas frecuentes en adolescentes de 12 a 17 afios fueron
dolor en el sitio de la inyeccidon (97 %), cefalea (78 %), fatiga (75 %), mialgia (54 %),
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escalofrios (49 %), inflamacién/dolor a la palpacion axilar (35 %), artralgia (35 %),
nauseas/vomitos (29 %), inflamacidn en el sitio de la inyeccion (28 %), eritema en el
sitio de lainyeccion (26 %) y fiebre (14 %).

El estudio pas6 a ser un estudio abierto en fase 2/3 en el que 1346 participantes de
12 a 17 afos recibieron una dosis de refuerzo de Spikevax al menos 5 meses después
de la segunda dosis de la pauta inicial de vacunacion. No se observaron otras
reacciones adversas entre los participantes de la parte de disefio abierto del estudio.

Nifios de 6 afios a 11 afios

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, seleccion 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 laseguridad e incluy6 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 participd en la parte 2. Las caracteristicas
demograficas de los participantes que recibieron Spikevax (original) fueron similares
alas de los que recibieron placebo.

Las reacciones adversas mas frecuentes de los participantes de 6 a 11 afios después
de la administracion de la pauta inicial de vacunacién (en la parte 2) fueron dolor en
el sitio de la

inyeccion (98,4 %), fatiga (73,1 %), cefalea (62,1 %), mialgia (35,3 %), escalofrios (34,6
%), nduseas/vomitos (29,3 %), inflamacion/dolor a la palpacion axilar (27,0 %), fiebre
(25,7 %), eritema en el sitio de la inyeccién (24,0 %), inflamacién en el sitio de la
inyeccién (22,3 %) y artralgia (21,3 %).

El protocolo del estudio se modificé para incluir una fase abierta con dosis de
refuerzo en la que 1294 participantes de 6 a 11 afios recibieron una dosis de refuerzo
de Spikevax al menos 6 meses después de la segunda dosis de la pauta inicial de
vacunacion. No se observaron otras reacciones adversas entre los participantes de
la parte de disefio abierto del estudio.

Nifios de 6 meses a 5 afios

La seguridad, tolerabilidad, reactogenicidad y eficacia de Spikevax 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 Canadé. En
este estudio seincluyé 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 etarios: de 6 a 11 afios; de 2 a5 afios;
y de 6 meses a 23 meses. En este estudio con poblacidn pediatrica se incluyo a 6388
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participantes de 6 meses a 5 afios que recibieron al menos una dosis de Spikevax (n
= 4791) o placebo (n = 1597). Las caracteristicas demograficas de los participantes
gue recibieron Spikevax fueron similares a las de los que recibieron placebo.

En este estudio clinico, las reacciones adversas en participantes de 6 a 23 meses de
edad luego de la administracion de la serie principal fueron irritabilidad/llanto (81,5
%), dolor en el sitio de lainyeccidn (56,2 %), somnolencia (51,1 %), pérdida del apetito
(45,7 %), fiebre (21,8 %), inflamacidén en el sitio de lainyeccion (18,4 %), eritema en el
sitio de lainyeccién (17,9 %) e inflamacion o sensibilidad en la axila (12,2 %).

Las reacciones adversas en participantes de 24 a 36 meses de edad luego de la
administracién de la serie principal fueron dolor en el sitio de la inyeccién (76,8 %),
irritabilidad/llanto (71,0%), somnolencia (49,7%), pérdida del apetito (42,4%), fiebre
(26,1%), eritema en el sitio de la inyeccion (17,9%), inflamacion en el sitio de la
inyeccidn (15,7%) e inflamacion o sensibilidad en la axila (11,5%).

Las reacciones adversas en participantes de 37 meses a 5 afios luego de la
administracién de la serie principal fueron dolor en el sitio de la inyeccién (83,8 %),
fatiga (61,9 %), dolor de cabeza (22,9 %), mialgia (22,1 %), fiebre (20,9 %), escalofrios
(16,8 %), nauseas/vomitos (15,2 %), inflamacion o sensibilidad en la axila (14,3 %),
artralgia (12,8 %), eritema en el sitio de la inyeccién (9,5 %) e inflamacion en el sitio
de lainyeccidn (8,2 %).

Lista tabulada de reacciones adversas
El perfil de seguridad que se presenta a continuacién se basa en los datos generados
en varios estudios clinicos controlados con placebo:

En 30 351 adultos 218 anos

En 3726 adolescentes de 12 a 17 afios
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)

Raro (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
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*Lalinfadenopatia fue registrada como linfadenopatia axilar en el mismo lado del sitio
de lainyeccién. En algunos casos se vieron afectados otros ganglios linfaticos (por
€j., cervicales, supraclaviculares).

T Observado en la poblacién pediatrica (de 6 meses a 5 afos).

I A lo largo del periodo de seguimiento de seguridad, se notificé paralisis facial
periférica aguda en tres participantes del grupo de Spikevax (original) y un
participante en el grupo tratado con placebo.
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El momento de aparicién en los participantes del grupo de lavacunafue alos 22 dias,
28 dias y 32 dias después de la dosis 2.

§ Se observo dolor abdominal en la poblacion pediatrica (de 6 a 11 afios): 0,2 % en el
grupo de Spikevax (original) y 0 % en el grupo tratado con placebo.

9 Se ha observado urticaria tanto de apariciéon aguda (al cabo de unos dias de la
vacunacion) como més tardia (hasta unas dos semanas tras la vacunacion).

# La mayoria de los casos resultaron ser de naturaleza moderada y temporal.

# La mediana del tiempo transcurrido hasta la aparicién fue de 9 dias después de la
primera inyeccién, y de 11 dias después de la segunda inyeccién. La mediana de
duracion fue de 4 dias después de la primera inyeccion y de 4 dias después de la
segundainyeccion.

¥ Hubo dos eventos adversos graves de inflamacién facial en los receptores de la
vacuna con antecedentes de inyeccion de rellenos dermatolégicos. La aparicion de
lainflamacidn se notificé en el dia 1y en el dia 3, respectivamente, en relacién 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.

Adultos (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
confirmacién 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 vacunacién.

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

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

Spikevax bivalentee 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 bivalente Original/Omicron BA.1 también fue similar o

Acta No. 01 de 2024 SEMNNIMB
SS-RSA-FM045 V03 2023-06-16

Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos - Invima www.invima.gov.co

Oficina Principal: Cra 10 N° 64 - 28 - Administrativo: Cra 10 N° 64 - 60 ; .
(60)(1) 742 2121 - Bogota @Invimacolombia @ © @



COLOMBIA

POTENCIA DE LA e

VIDA INVIMQA | Te Acompaia

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). El perfil de seguridad de

Spikevax bivalente Original/Omicron BA.1 (mediana del periodo de seguimiento de
113 dias) fue similar al perfil de seguridad de Spikevax (original) (mediana del periodo
de

seguimiento de 127 dias).

Spikevax bivalente Original/Omicron BA.4-5 (dosis de refuerzo)

La seguridad, reactogenicidad e inmunogenicidad de una dosis de refuerzo bivalente
de Spikevax bivalente Original/Omicron BA.4-5 se estan evaluando en un estudio en
curso abierto en fase 2/3, en participantes de 18 afios y mayores (ARNm-1273-P205).
En este estudio, 511 participantes recibieron una dosis de refuerzo de Spikevax
bivalente Original/Omicron BA.4-5 (50 microgramos) y 376 participantes recibieron
una dosis de refuerzo de Spikevax (original) (50 microgramos).

Spikevax bivalente Original/Omicron BA.4-5 presentd un perfil de reactogenicidad
similar al de la dosis de refuerzo de Spikevax (original) administrada como segunda
dosis de refuerzo.

Spikevax XBB.1.5 (dosis de refuerzo)

La seguridad, reactogenicidad e inmunogenicidad de una dosis de refuerzo de
XBB.1.5 se estan evaluando en un estudio en curso abierto en fase 2/3, en adultos
(ARNmM-1273- P205, Parte J). En este estudio, 50 participantes recibieron una dosis
de refuerzo de Spikevax XBB.1.5 (50 microgramos) y 51 participantes recibieron una
dosis de refuerzo de una vacuna bivalente en investigacion (XBB.1.5/ Omicron BA.4
-5) (50 microgramos).

El perfil de reactogenicidad de Spikevax XBB.1.5 resulté similar al de Spikevax
(original) y Spikevax bivalente Original/Omicron BA.4-5. No se observaron reacciones
locales o sistémicas de grado 4 ni eventos fatales o eventos adversos graves en este
andlisis intermedio. La mediana del tiempo de seguimiento de los dos grupos de
vacunas en este andlisis intermedio fue de 20 dias (intervalo de 20 a 22 con fecha de
cierre de datos del 16 de mayo de 2023).

Descripcién de las reacciones adversas selectas

Miocarditis
El mayor riesgo de miocarditis tras la vacunacion con Spikevax (original) es mas alto
en los varones jévenes.

Dos estudios farmacoepidemiolégicos europeos importantes han estimado el riesgo
excesivo en varones jovenes tras la segunda dosis de Spikevax (original). Un estudio
mostr6 que en un periodo de 7 dias después de la segunda dosis hubo
aproximadamente 1,316 (Cl del 95 % 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
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no expuestos. En otro estudio, en un periodo de 28 dias después de lasegunda dosis,
hubo aproximadamente 1,88 (Cl del 95 % 0,956-2,804) casos adicionales de
miocarditis en varones de 16 a 24 afios por cada 10 000, en comparacion con los
participantes no expuestos.

Informe de sospecha de reacciones adversas

Informar sospechas de reacciones adversas después de la autorizacion del
medicamento es importante. Permite seguir supervisando la relacion
riesgo/beneficio del medicamento. Se invita alos profesionales de la salud a notificar
las sospechas de reacciones adversas a través del area de farmacovigilancia de
Tecnofarma Colombia S.A.S. via correo electronico:
farmacovigilancia@tecnofarma.com.co

Interacciones:

No se han realizado estudios de interaccion.
No se ha estudiado la administracion simultanea de Spikevax XBB.1.5 con otras
vacunas.

Via de administracion:
La vacuna debe administrarse por via intramuscular. El sitio de preferencia es el
muasculo deltoideo del brazo. No administre la vacuna por via intravascular,

subcutanea o intradérmica

Dosificacion y Grupo etario:
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Posologia de Spikevax XEB.1.5

Edad(es)

Dosis

Recomendaciones
adicionales

Nifios de 6 meses
a 4 afos, sin

vacunacion
previa ¥y  sin
antecedentes
conocidos de
infeccidn por
SARS-CoV-2

Dos dosis de
0,25 ml cada
una,
administrada por
via
inframuscular*

Se  debe aplicar Ila
segunda dosis 28 dias
después de la primera
dosis

Si un nifie ha recibido una
dosis anterior de
cualquier vacuna
Spikevax, debe aplicarse
una dosis de Spikevax
XBB 15 para completar
la serie de dos dosis.

Nifios de & meses
a 4 afios, con

vacunacion
previa ]
antecedentes
conocidos de
infeccion por
SARS-CoV-2

Una dosis de

0,25 ml,
administrada por
via

intramuscular*

Nifios de 5 afios a

Una dosis de

Spikevax XBB15 se
debe aplicar al menos 6
meses después de Ia

- 0,25 ml, | dosis mas reciente de una
11 anos, con o L '
sin vacunacion 3%mmstrada por :rg{:una contra la COVID-
previa intramuscular*
dP:r‘fgga?Ea E;Orgr Una dosis de 0,5
con o sin' ml, administrada
ot por via
vacunacion !
previa intramuscular
Se debe aplicar una dosis
Una dosis de 0,5 | adicional al menos 6
Personas a partir | ml, administrada | meses después de 1a
de los 65 afios por via | dosis mas reciente de una
inframuscular vacuna confra la COVID-

19.

* Mo utilice el vial monodosis ni [a jeringa precargada para administrar
un volumen parcial de 0,25 ml.
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Posologia de Spikevax

XBB.1.5 para personas

inmunodeprimidas

Edad{es)

Dosis

Recomendaciones
adicionales

Nifios

inmunodeprimidos
de 6 meses a 4
afnos, sin
vacunacion previa

Dos dosis de

0,25 mi,
administradas
por via

inframuscular*

Se puede aplicar una
tercera dosis en
personas  gravemente
inmunodeprimidas al
menos 28 dias después

de la sequnda dosis

Mifios

Una dosis de

inmunodeprimidas

inmunodeprimidos 0,25 mil,
de 6 meses a 4 | administrada
afos, con | por via
vacunacion previa inframuscular*
Nifios Una dosis de
inmunodeprimidos 0,25 mil,
de 5 afios a 11 | administrada
afios, con o sin | por via
vacunacion previa inframuscular*
Personas

Una dosis de

- 0,5 ml, | considerando las
a partir de los 12 o ' - - .
aﬁ::s edad con o administrada circunstancias  clinicas
sin vacunacion | PO via | de la persona
previa intramuscular

Se pueden aplicar dosis
adicionales apropiadas
para la edad en personas
gravemente

inmunodeprimidas al
menos 2 meses después
de la dosis mas reciente
de una vacuna contra la
COVID-19 a criterio del
profesional de la salud,

* Mo utilice el vial monodosis o |a jeringa precargada para administrar
un volumen parcial de 0,25 ml.

Poblacion pediatrica

IMQ | Te Acomparia

No se han establecido todavia la seguridad y la eficacia de Spikevax XBB.1.5 en nifios
de menos de 6 meses. No hay datos disponibles.

Personas de edad avanzada

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

Forma de administracion

La vacuna debe administrarse por via intramuscular. El sitio de preferencia es el
musculo deltoideo del brazo.

No administre la vacuna por via intravascular, subcutanea o intradérmica.

La vacuna no debe mezclarse en la misma jeringa con otras vacunas ni otros

medicamentos
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Condicién de venta: Uso hospitalario

Compromisos de calidad que se especificaran en el acto administrativo

Adicionalmente, debe ajustar inserto e IPP al presente concepto.

Aprobado PGR version 8.1 para la ASUE de la vacuna SPIKEVAX. Se solicita
continuar con los siguientes compromisos:

1. Continuar con el sometimiento de PSUR-PBRER

2. Someter PGR en caso de actualizaciéon

Siendo las 16:00 del 26 de Enero de 2024, se da por terminada la sesién

Se firma por los que en ella intervinieron:

JESUALDO FUENTES GONZALEZ MANUEL JOSE MARTINEZ OROZCO
Miembro SEMNNIMB Miembro SEMNNIMB

MARIO FRANCISCO GUERRERO FABIO ANCIZAR ARISTIZABAL
Miembro SEMNNIMB Miembro SEMNNIMB

JOSE GILBERTO OROZCO DIAZ KERVIS ASID RODRIGUEZ V.
Miembro SEMNNIMB Miembro SEMNNIMB

JENNY PATRICIA CLAVIJO ROJAS JOSE JULIAN LOPEZ GUTIERREZ
Miembro SEMNNIMB Miembro SEMNNIMB
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MANUEL JAVIER TORRES SANCHEZ
Miembro SEMNNIMB

WILLIAM SAZA LONDONO
Miembro SEMNNIMB

GICEL KARINA LOPEZ GONZALEZ
Secretaria SEMNNIMB

SINDY PAHOLA PULGARIN MADRIGAL
Directora Técnica de Medicamentos

Productos Biolégicos
Presidente SEMNNIMB (E)

MO | Te Acompaiia

ANDREY FORERO ESPINOSA
Miembro SEMNNIMB

GI,_ORIA CECILIA PENUELA
SANCHEZ
Miembro SEMNNIMB
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