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SEVERE ACUTE RESPIRATORY SYNDROME-
CORONAVIRUS-2 (SARS-COV-2)

- pandemia COVID-19 roku 2020/2021/2022
254,7 min przypadkow (16.11.2021)
5,13 mln zgondw (2,0%)

. okres inkubacji: 2-11 dni, gorgczka >38°C, suchy kaszel, dusznos¢
w klatce piersiowej, zaburzenia wechu i smaku

- mozliwe zakazenia szpitalne!!!

- odlegte w czasie powiktania (zespoty long-COVID i post-COVID)
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I ErPiDEMIOLOGIA COVID-19 (15.11.2021)

pandemia COVID-19 roku 2020/2021/2022: mozliwe zakazenia szpitalne
254,7 min przypadkéw (16.11.2021) odlegte w czasie powiktania (zespoty long-COVID i post-
COVID)

5,13 mln zgondw (2,0%)

okres inkubacji: 2-11 dni, gorgczka >380C, suchy kaszel,
dusznosé¢ w klatce piersiowej, zaburzenia wechu i smaku

Situation by WHO Region 5 Daiy Deaths -

6m

Americas 95,120,017

confirmed
Europe 81,194,067

confirmed
South-East Asia 44,290,278 "
— confirmed
Eastern Mediterranean 16,577,464
o confirmed

2m
Western Pacific 9,794,363
[ confirmed
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Data may be incomplete for the current day or week
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I Rod:zaje szczepionek przeciwko Sars-CoV-2

Szczepionki inaktywowane Szczepionki wektorowe

Szczepionkiinaktywowane zawierajg kompletne wiriony Szczepionki wektorowe zawierajg DNA kodujacy
SARS-CoV-2 inaktywowane za pomoca zwigzkéw sekwencje biatka kolca SARS-CoV-2 umieszczonyw
chemicznych (formaldehyd, beta-propionolatkon) niereplikujgcym wektorze adenowirusowym

Szczepionki rekombinowane (biatkowe) Szczepionki mRNA

R

\ Szczepionki rekombinowane zawierajg biatko kolca Szczepionki mRNA zawierajg wytgcznie mRNA /
A (S protein) SARS-CoV-2 wytworzone metodami kodujacy sekwencje biatka kolca SARS-CoV-2 y
AA inzynierii genetycznej umieszczony wewnatrz liposomu 2

MEDYCYNAXXI

Polskie Towarzystwo Postepow Medycyny




I Zalety szczepionek biatkowych

Sprawdzona technologia, dostepna od lat na rynku farmaceutycznym
(obala argument na temat niesprawdzonej metodologii badan i
produkc;ji)

tatwos¢ w dostosowywaniu dawki szczepionki do konkretnych
potrzeb

Mozliwos¢ tgczenia wielu antygendw w jednym preparacie, co
umozliwia konstrukcje szczepionek wielowaznych

Brak  koniecznosci  posiadania  skomplikowanego  zaplecza
laboratoryjnego, niezbednego w produkcji szczepionek nowych typow
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NOVAVAX

Creating Tomorrow's Vaccines Today

Novavax COVID-19 Vaccine Demonstrates 90% Overall Efficacy and 100% Protection Against
Moderate and Severe Disease in PREVENT-19 Phase 3 Trial

June 14, 2021

» 93% efficacy against predominantly circulating Variants of Concern and Variants of Interest
+ 91% efficacy in high-risk populations

+ 100% efficacy against variants 'not considered Variants of Concern/Interest”

+ All COVID-19 hospitalizations/death occurred in the placebo group

+ Company to host investor conference call today at 830 am ET

GAITHERSBURG, M., June 14, 2021 /PRNewswire/ -- Novavax, Inc. (Nasdaq: NVAX), today announced that NVX-CoV2373, its recombinant
nanoparticle protein-based COVID-19 vaccine, demonstrated 100% protection against moderate and severe disease, 90.4% efficacy overall and met
the primary endpoint in its PREVENT-19 pivotal Phase 3 trial. The study enrolled 29,960 participants across 119 sites in the U.S. and Mexico to
evaluate efficacy, safety and immunogenicity, with an emphasis on recruiting a representative population of communities and demographic groups

most impacted by the disease.

"Today, Novavax is one step closer to addressing the critical and persistent global public health need for additional COVID-19 vaccines. These clinical
results reinforce that NVX-CoV2373 is extremely effective and offers complete protection against both moderate and severe COVID-19 infection," said
Stanley C. Erck, President and Chief Executive Officer, Novavax. "Novavax continues to work with a sense of urgency to complete our regulatory
submissions and deliver this vaccine, built on a well understood and proven platform, to a world that is stillin great need of vaccines."

The company intends to file for regulatory authonizations in the third quarter, upon completion of the final phases of process qualification and assay
validation needed to meet chemistry, manufacturing and controls (CMC) requirements. Upon regulatory approvals, Novavax remains on track to reach
manufacturing capacity of 100 million doses per month by the end of the third quarter and 150 million doses per month by the end of the fourth quarter
of 2021.

Firma Novavax ogflosita 14.06.2021, ze ich
rekombinowana szczepionka przeciwko SARS-CoV-
2, nazwana NVX-CoV2373, wykazata 100%
ochrone przed umiarkowanymi i ciezkimi
postaciami choroby COVID-19 oraz o0godlng
skutecznosc 90,4%.

W badaniach klinicznych udziat wzieto 29 960
uczestnikdw w 119 osrodkach w USA i Meksyku w
celu oceny skutecznosci, bezpieczenstwa i
immunogennosci, gdzie szczegdlny nacisk
pofozono na rekrutacje reprezentatywnej
populacji spotecznosci i grup demograficznych
najbardziej dotknietych chorobg COVID-19.

Jesli szczepionka ta zostanie zarejestrowana przez
FDA i EMA, bedzie produkowana przez jednego z
wykonawcéw w Polsce, firme Mabion.
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Safety and Efficacy of NVX-CoV2373
Covid-19 Vaccine

r, M. Boffito, D. Browne, F. Burns,
Galloway, A.L. Goodman, A. Heer,
C. Kyriakidou,

n Fra co Rar
ft, E.C. Thomson,
enn, ). Rivers,
302 Study Group*

J. Turer, M.E. Vilj
A. Robertson, K. Smith, an

ABSTRACT

BACKGROUND
The authors’ full names, academic de- Early clinical data from studies of the NVX-CoV2373 vaccine (Novavax), a recombinant
grees, and affiliations are listed in the  papoparricle vaccine agamst severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 (SARS-
Appendix. Address reprint requests to CoV-2) tt E: = .. LNl % ike " : £ ek A -

Dr. Toback at Novavax 21 Firstfield Rd. o 'TJ that contains the full-length spike glycoprotein of the prototype strain plus
Gaithersburg, MD 20878, or at stoback@ Marrix-M adjuvane, showed that the vaccine was safe and associated with a robust
ROVavax.com. immune response in healthy adult participants. Additional data were needed regard-

*The members of the 2019nCaV-302 Study  ing the efficacy, immunogenicity, and safety of this vaccine in a larger population.
Group are listed in the Supplementary

Appendix, available at NEJM.org. METHODS

Thisatid b o i 0. 2008 In this phase 3, randomized, observer-blinded, placebo-controlled trial conducted
s article was published on June 30, 2 . s R I =2 = 2 S

at NEJM_org. ac 33 sites in the United Kingdom, we assigned adults between the ages of 1% and

84 years in a 1:1 ratio to receive two intramuscular S-ug doses of NVX-CoV2373
or placebo administered 21 days apart. The primary efficacy end point was viro-
logically confirmed mild, moderate, or severe SARS-CoV-2 infection with an onset
ac least 7 days after the second injection in participants who were serologically
negative at baseline.

NEngi) M

RESULTS
A rotal of 15,187 participants underwent randomization, and 14,039 were included
in the per-protoco! efficacy population. Of the participants, 27.9% were 65 years
of age or older, and 44.6% had coexisting i!Inesses. Infections were reported in 10
participants in the vaccine group and in 96 in the placebo group, with a symprom
onset of at 'east 7 days after the second injection, for a vaccine efficacy of 89.7%
(95% confidence interva! [CI], £0.2 to 94.6). No hospita'izations or deaths were
reported among the 10 cases in the vaccine group. Five cases of severe infection
were reported, a'l of which were in the placebo group. A post hoc analysis showed
an efficacy of £6.3% (95% CI, 71.3 to 93.5) against the B.1.1.7 (or alpha) variant
and 96.4% (95% CI, 73.8 to 99.5) against non-E.1.1.7 variants. Reactogenicity was
genera'ly mild and transient. The incidence of serious adverse events was low and
similar in the two groups.

CONCLUSIONS

A two-dose regimen of the NVX-CoV 2373 vaccine administered to adult participants
conferred £9.7% protection against SARS-CoV-2 infection and showed high efficacy
against the B.1.1.7 variant. (Funded by Novavax; EudraCT number, 2020-004123-16.)

1172 N ENGL) MZD 38313 NIJM.ORG SIPTEMBER 23, 2021

The New England Journal of Medicine
Downloaded from nejm org on November 16, 2021. For personal use only. No other uses without permission.
Copynight © 2021 Massachusetrs Medical Society. All rights reserved.

W tym badaniu fazy 3 przeprowadzono rando-
mizowane, podwojnie zaslepione, badanie z kontro-
lowanym placebo, rekombinowanej szcze-pionki NVX-
CoV2373 (Novavax), zawierajgcej petnej dtugosci
glikoproteine kolca SARS-CoV-2 wraz z adiuwantem
Matrix-M.

W sumie 15 187 uczestnikow zostato poddanych
randomizacji, z czego 14 039 zostato wigczonych do
ocenianej populacji zgodnie z protokotem. Analiza
post hoc wykazata skutecznos¢ szczepionki na
poziomie 86,3% wobec wariantu B.1.1.7 (Alfa)
i 96,4% wobec wariantow innych niz B.1.1.7.

Reaktogennos¢ preparatu byta ogdlnie fagodna
i szybko przemijajgca, zasS czestoS¢ wystepowania
powaznych poszczepiennych zdarzen niepozgdanych
niska i zblizona w obydwu grupach badanych.
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Different dose regimens of a SARS-CoV-2
recombinant spike protein vaccine (NVX-
CoV2373) inyounger and older adults: A
phase 2 randomized placebo-controlled trial

Neil Formica  =,Raburn Mallory, Gary Albert ., Michelle Robinson  , Joyce S. Plested,
Iksung Cho, Andreana Robertson(, Filip Dubovsky, Gregory M. Glenn, for the 2019nCoV-
101 Study Group?

Novavax, Inc., Gathersburg, Maryand, United States of Amenca

9 Membership of the 2019nCoV-101 Study Group s provided in the Acnowledgments.
Rl g S R e

Abstract

Background

NVX-CoV2373 is a recombinant severe acule respiratory coronavirus 2 (rSARS-CoV-2)
nanoparticle vaccine composed of trimeric fulldength SARS-CoV-2 spike glycoproteins and
Matrix-M1 adjuvant.

Methods and findings

The phase 2 component of our randomized, placebo-controlled, phase 1to 2 trial was
designed to identify which dosing regimen of NVX-CoV2373 should move forward into late-
phase studies and was based on immunogenicity and safety data through Day 35 (14 days
after the second dose). The trial was conducted at 9 sites in Australia and 8 sites in the
United States. Participants in 2 age groups (aged 18 to 59 and 60 to 84 years) were ran-
domly assigned to receive either1 or 2 intramuscular doses of 5-ug or 25-pg NVX-CoV2373
or placebo, 21 days apart. Primary endpoints were immunoglobulin G (IgG) anti-spike pro-
tein response, 7-day solicited reactogenicity, and unsolicited adverse events. A key second-
ary endpoint was wild-type virus neutralizing antibody response. After enroliment, 1288
participants were randomly assigned to 1 of 4 vaccine groups or placebo, with 1,283 partici-
pants administered at least 1 study reatment. Of these, 45% were older participants 60 1o
84 years. Reactogenicity was predominantly mild to moderate in severity and of short dura-
tion (median <3 days) after first and second vaccination with NVX-CoV2373, with higherfre-
quencies and intensity after second vaccination and with the higher dose. Reactogenicity
occurred less frequently and was of lower intensity in older participants. Both 2-dose regi-
mens of 5 pg and 25-pg NVX-CoV2373 induced robust immune responses in younger and
older participants. Forthe 2-dose regimen of 5 pg, geometric mean titers (GMTs) for G
anti-spike protein were 65,019 (95% confidence interval (Cl) 55,485 1o 76,192) and 28,137
(895% Cl 21,617 10 36,623) EWVmL and for wild-type virus neutralizing antibody (with an

PLOS Medcine | htps: fidol.org/10.137 1 founal par

ed. 1003768  Octaber 1, 2021 1/20

Celem randomizowanego, kontrolowanego placebo
badania fazy 2 byto okreslenie, ktory schemat
dawkowania szczepionki NVX-CoV2373 powinien
przejs¢ do dalszej fazy badan.

Uczestnicy w 2 grupach wiekowych byli losowo
przydzielani do podania 1 Ilub 2 dawek
domiesniowych 5 pg lub 25 pg preparatu NVX-
CoV2373 lub placebo, w odstepie 21 dni.
Reaktogennos¢ byta zazwyczaj tagodna do
umiarkowanej, o krétkim czasie trwania (mediana <3
dni), z wiekszg czestoscig i intensywnosé po drugim
szczepieniu i z wyzszg dawka. Wystepowata tez
rzadziej i o mniejszym nasileniu u starszych
uczestnikdw badania.

Tak wiec badanie to potwierdzito wyniki fazy 1,
zgodnie z ktorymi schemat 2-dawkowy 5 pg
szczepionki NVX-CoV2373 jest wysoce immunogenny
i dobrze tolerowany.




I Sars-CoV-2: Szczepionki czy leki?

Zawsze nalezy pamietaé, ze wykorzystywanie szczepionek nie
wyklucza stosowania skutecznych lekow

W dobie pandemii COVID-19 wazna jest zarowno profilaktyka zakazen
z uzyciem szczepionek, jak i mozliwosci stosownej terapii

Dlatego tez koncerny farmaceutyczne opracowujg zarowno preparaty
szczepionkowe, ale i farmaceutyki do walki
z zakazeniami SARS-CoV-2
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Rekombinowane szczepionki biatkowe

mabion




N Mechanizm dziatania szczepionek biatkowych

Poréwnanie ze szczepionkami mRNA i wektorowymi

Komorka APC

(prezentujgca antygen)

SZCZEPIONKA BIALtKOWA

Biatko S wirusa
NVX-CoV2373 s

Komérka

SZCZEPIONKA ADENOWIRUSOWA Komérka N Lo
DNA kodujace biatko S wirusa B SZCZEPIONKA mRNA
Janssen Ad.CoV.26, Vaxzevria mRNA kodujace biatko S wirusa
Comirnaty, Spikevax

{mdbion




N Mechanizm dziatania szczepionek biatkowych

Poréwnanie ze szczepionkami mRNA i wektorowymi

SZCZEPIONKA mRNA

= W przypadku szczepionek mRNA, antygen
wirusa musi zosta¢ dopiero wyprodukowany w
komodrkach gospodarza. Sekwencja mRNA
dostarczana do komorki w liposamalnym
ptaszczu jest najpierw ttumaczona na
sekwencje aminokwasowg, a nastepnie
poddawana potranslacyjnej obrébce. Gotowe
biatko jest prezentowane na powierzchni
komorki w celu rozpoznania przez uktad
odpornosciowy.

= ||lo$¢ oraz struktura wytworzonego antygenu
zalezg od wydajnosci wyzej wymienionych
proceséw. Mozna powiedziec¢, ze miejscem
produkcji aktywnego sktadnika szczepionki

staje sig sam pacjent. Potencjalnie wszystkie komorki do ~ SZZEPIONKA mRNA
ktO’ryCh dotrze mRNA Comirnaty, Spikevax

(mabion




SZCZEPIONKA BIALKOWA

{mdbion

Mechanizm dziatania szczepionek biatkowych
Poréwnanie ze szczepionkami mRNA i wektorowymi

W przypadku szczepionek biatkowych
pomijane sg etapy posrednie polegajgce
na translacji mMRNA oraz modyfikacji
potranslacyjnej. Biatko S jest bezposrednio ko S wirtes
wprowadzane do organizmu pacjenta, NxeCov2sTs s
gdzie zostaje roztozone i zaprezentowane
na powierzchni komérek APC (ang.
antigen presenting cells) lub bezposrednio

wychwycone przez reaktywne limfocyty B Komdria

SZCZEPIONKA BIAtKOWA

llos¢ oraz struktura wytworzonego
antygenu sg scisle okreslone juz na etapie
produkcji, bez dodatkowej zmiennosci
wynikajgcej z translacji i procesow
potranslacyjnych

Komorka APC

(prezentujgca antygen)




B Mechanizm dziatania szczepionek biatkowych

Poréwnanie ze szczepionkami mRNA i wektorowymi

BIALtKOWA MRNA ADENOWIRUSOWA
Np. Nuvaxovid Np. Comirnaty, Spikevax Np. Janssen Covid Vaccine, Vaxzevria

DNA

Kodujace biatko S

mRNA |y mRNA
Kodujace biatko S = Kodujace biatko S

BIALKO BIALKO S r o BIALKO S

DPOWIEDZ i ‘
el AKTYWACIJA LIMFOCYTOW
TiB
PRODUKCIA : " WYTWORZENIE
PRZECIWCIAL i 3 KOMOREK PAMIECI



D Profil bezpieczenstwa szczepionek biatkowych

Poréwnanie dziatan niepozadanych w badaniach klinicznych 1l fazy

* Mhniejszy procent pacjentdw doswiadcza miejscowych i ogdlnoustrojowych reakcji po podaniu szczepionki
biatkowej na COVID-19 (poréwnanie Nuvaxovid vs Comirnaty)

e Rdznica jest najbardziej widoczna po 1. dawce, co moze pomodc zwiekszy¢ odsetek pacjentdw, otrzymujgcych

peten kurs szczepienia

SZCZEPIONKA SZCZEPIONKA

Typ reakdji BIALKOWA mRNA
(Nuvaxovid) (Comirnaty)

MIEJSCOWA 1 36.9% 41 65.8%

(np. bdl ramienia, zaczerwienienie,

obrzek) 2 57.2% § 62.5%

OGOLNOUSTROJOWA 1 7.7% 44 12.1%

(np. goraczka, bél miesni,

zmeczenie) 2 33.6% J 36.1%

% pacjentow (grupa badana - placebo)

80%

70%

60%

50%

40%

30%

20%

10%

0%

33,690/ 1%

12,1%
7, 7%

o o o"’ o°’
& & o° &

\
N m S7GPIONKA B|Au<gv9A (Nuvaxovid®

\<m a b i on Wartosci zostaty skorygowane o odsetek pacjentéw raportujgcych w/w dziatania niepozgdane w grupach otrzymujgcych placebo.




D Profil bezpieczenstwa szczepionek biatkowych

Obawy przed dtugoterminowymi skutkami ubocznymi tatwiejsze do zaadresowania

= Skutecznos¢ oraz profil bezpieczenistwa, wtgczajac w to oy
potencjalne dtugoterminowe skutki uboczne, sg RESEARCH
doskonale przebadane. Zwigzek szczepien z _ _
Autoimmune, n_eurologlcal, and venous o
wystepowaniem chordéb autoimmunologicznych i Sl e el e
, papillomavirus vaccine in Denmark and Sweden: cohort
nowotwordow zostat wykluczony przez szereg dobrze study

EX88] oPeN AccESS

L&
Early vaccination protects against
childhood leukemia: A systematic
= Szczepionki biatkowe z definicji pozbawione materiatu review and meta-analysis

Mostafa Ebraheem Morra', Nguyen Dang Kien?, Ahmed Elmaraezy', Omar Ayman M.

zaprojektowanych badan obserwacyjnych, ktore e e e
obejmowaty miliony pacjentow.

Abdelaziz?, Ahmed Lotfy Elsayed*, Oday Halhouli(®*, Ahmed Mosaad Montasr®, Tran Le-
ge n etyc Z n e go Huyslzzuﬂ Char:iios,oAmr Ssaayyeed Fon’,aXn:P::anhil", V’\/T:samD:Aa:gdyZrlldausl';ahll;frl]\/l:;ina
Mikhail'?, Elizabeth Milne!?, Kenji Hirayama* & Nguyen Tien Huy (1516
4 LA H 1 4 RESEARCH PAPER OPEN ACCESS
= Mozliwosc stosowania adjuwantow 2

Risk of new onset autoimmune disease in 9- to 25-year-old women exposed to human
papillomavirus-16/18 AS04-adjuvanted vaccine in the United Kingdom

= Zatwierdzenie preparatéw opartych o technologie
. . . , .. Corinne WiIIam::", ‘IIJOinr;ninique I?]osilclonb':‘, Julia Zimab_, l\i/la:li(a-(ienaIinrArr:geIobr,iAbnke L. Stuurman, Hilde Vroling®,
bla'Ek rEkOmblnowa nych moze przekonac czesc Rachael Boggon®, Eveline M. Bunge®, Manel Pladevall-Vila®, and Laurence Baril

“Business & Decision Life Sciences on behalf of GSK Vaccines, Wavre, Belgium; bGSK Vaccines, Wavre, Belgium; “Pallas Health Research and Consultancy,
Rotterdam, the Netherlands; “CPRD Research Group, Victoria, London, UK; °RTI Health Solutions, Barcelona, Spain; ‘Center for Health Policy and Health

n i ezd ecyd owa nyc h 056 b d o Szcze pie n ia p rzeciw Services Research, Henry Ford Health System, Detroit, MI, USA

) COVID-19
(mabion




D Profil bezpieczenstwa szczepionek biatkowych

Obawy przed dtugoterminowymi skutkami ubocznymi tatwiejsze do zaadresowania

= Rekombinowane szczepionki biatkowe sg stosowane

OProstate cancer
Zoster

na catym swiecie juz od ponad 30 lat (pierwsza ot conon
. . . . .o —— @ Rotavirus
szczepionka stworzona przy uzyciu tej technologii to e JR. o —
e .Typ.‘miqllsCoon ugate
Engerix B/Recombivax — preparat zawierajacy 0 .-Om““ =
. . . © split, subunit OHI:ID %Erg%a%m
antygen powierzchniowy wirusa WZW B) $ Parmeee Sty
O Polysaccharide conjugated " .Meningc:ggwmyﬁw“
. oy . . @ Reassortant, live attenuated )Rlnr:‘bﬁgl‘l?m
= Jak dotad podano az 1.1 miliarda dawek szczepionki O Dondri cus ..:ujopg
M H H °l: 4 M pmgo'i‘ﬂ?cu'fs"b Dendritic cells
Engerix B i niecate 300 milionow dawek szczepionek ..Y-,.mcé e
Tube%ﬁ:g:lesﬁa Polysaccharide conjugated
H PV @Plague .:Pgl?ans:; l ys:NA recomb‘ningl l
:%ﬁ:’; , PlAasma LT R —
@Smalipox ®Rabies Split, subunit

= QObecnie szeroko stosowane sg nastepujgce
preparaty:

Szczepionka Patogen Rok zatwierdzenia R CE 25
| T | & S | L] L] L] T

T L] T L T L L}
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Toxoid
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Live,

Bexsero MenB (meningokoki) 2014
Gardasil, Cervarix HPV (wirus brodawczaka) 2006 t
Engerix B, Hepavax  HBV (WZW typu B) 1986 1986

Engerix B / Recombivax




Produkcja substancji czynnej antygenu
szczepionkowego NVX-CoV2373




Schemat procesu produkcji szczepionek wirusowych na przyktadzie szczepionki Novavax

Rozmrozenie i hodowla
komorek

Namnozenie wirusa

Infekcja komodrek

Hodowla komdrkowa

Zbior komorek

|

Liza, inaktywacja wirusowa

Oczyszczanie

Oczyszczanie

|

Formulacja

Przygotowanie produktu gotowego

RS-CoV-2 S Vs
“er. (BV2373-26Mar2

12980420 DOV
3¢

Porcjowanie i pakowanie g et
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Unikalna formulacja szczepionki NVAX-CoV |

S1

S2

9008000000000

SARS-CoV2

Glikoproteina S SARS-CoV2 sktada sie z dwoch podjednostek, S1
i S2 i jest powszechnie przedstawiana jako biatko kolca.
Rzeczywista strukture tego biatka mozna zaobserwowac za
pomoca krystalografii. Przedstawiony model pokazuje w jaki
sposob podjednostki sktadaja sie z roznych regionow, ktére maja
fundamentalne znaczenie dla procesu infekgji.

N Reprinted from "An In-depth Look into the Structure of the SARS-CoV2 Spike

7 SOURCE: https://www.science.org/doi/epdf/10.1126/science.abe 1502
\ L]
\<m a b 10 Glycoprotein”, by BioRender.com (2021).

Reprezentatywne obrazy z mikroskopu elektronowego z barwieniem ujemnym
prezentujace biatka kolca FL SARS-CoV-2, w detergencie PS80 w obecnosci adiuwanta
Matrix-M (zakreslony na biato). Zdjecia pokazuja trimeryczne biatka kolca obecne jako
wolne trimery lub jako multitrimerowe rozety (zakreslone na z6tto), zawierajace az 14
trimerow z domenami transmembranowymi zamknietymi w micelarnych rdzeniach
detergentu PS 80.

Sciste skupienie biatek kolca w preparacie NVAX-CoV2373 moze prowadzi¢ do silniejszej
odpowiedzi immunologicznej w poréwnaniu z samymi rozpuszczalnymi trimerami,
podobnie jak w przypadku innych wirusowych immunogenoéw glikoproteinowych
(hemaglutyniny i syncytialnego wirusa oddechowego).


https://www.science.org/doi/epdf/10.1126/science.abe1502

NVX-CoV2373 Vaccine Design

Matrix-M™
adjuvant

SARS-CoV-2 Spike gene Final vaccine
inserted into insect virus Vaccine nanoparticles are mixed with

Matrix-M™ adjuvant to create
ready-to-use NVX-CoV2373 vaccine.

The full-length, stabilized Spike gene is
engineered into baculovirus.

+ %
SARS-CoV-2

Baculovirus Modified Spike
Protein gene

Viral RNA

Nanoparticle
formation

Spike protein trimers are harvested.
Vaccine nanoparticles assemble as
rS protein trimers arrange around a
Polysorbate 80 (PS80) core.

Spike protein
trimer

PS80 Core

Sf9 cells infected

Recombinant baculovirus infects S. frugiperda Sf9 ce“
(Sf9) in the moth cell expression system.
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D Podjete czynnosci od momentu podpisania umowy
produkcyjnej na skale komercyjng z Novavax

Od poczatku pazdziernika 2021, Mabion intensywnie przygotowuje sie do rozpoczecia produkcji komercyjnej poprzez:

Wyprodukowanie kolejnej serii inzynieryjnej antygenu szczepionkowego
* otrzymany produkt zostat poddany analityce w oparciu o procedury i wymagania Novavax, a wyniki tych analiz potwierdzajg zgodnos¢
produktu ze specyfikacjg dla produktu DS. Novavax
Zabezpieczenie mozliwosci regularnego, komercyjnego wytwarzania antygenu szczepionkowego
* zakup, instalacja i kwalifikacja niezbednej aparatury procesowej i analitycznej
* zabezpieczenie materiatdw procesowych wykorzystywanych w kolejnych okresach produkgji
* modernizacja strefy wytwarzania
Ustalenie grup roboczych, regularnych spotkan wewnetrznych i z zespotami Novavax
» ustalenie struktury organizacyjnej projektu

Zawarcie umowy jakosciowej, obejmujgca uzgodnienia techniczne i regulacyjne dotyczgce produkcji antygenu Nuvaxovid, w tym
odpowiednich norm GMP.

Zgtoszenie do Gtéwnego Inspektoratu Farmaceutycznego (GIF) dotyczgce zawarcia umowy jakosciowe;j

Czynnosci toku:
| Przygotowanie dokumentacji systemowej do wytwarzania produktu Novavax oraz analityki procesu

* walidacja systeméw skomputeryzowanych
* aktualizacja procedur, instrukcji, raportow
* ustalenie specyfikacji i zwalnianie materiatow

* wdrozenie zmian w gospodarce odpadami

(mabion
\< | Aktualizacje analizy ryzyka i budowe planu prewencyjnego






Sesja pytan i odpowiedzi



