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Rx
SYNAGIS

Palivizumab 100mg/ml
Dung dich tiém
THUOC NAY CHI DUNG THEO PON THUOC.
DE XA TAM TAY TRE EM.
POC KY HUONG DAN SU DUNG TRUOC KHI DUNG.

THANH PHAN CONG THUC THUOC
Théanh phén hoat chat:
1 ml dung dich Synagis c6 chira 100 mg palivizumab*

M&i lo thude ¢6 chita 50 mg palivizumab (lo 0,5 ml) hode 100 mg palivizumab (lo 1 ml).

*Palivizumab la mét khang thé don dong nhén tinh héa tai to hop duge san xudl bang cong
nghé ADN trén céac t€ bao vat chu u tay cia chudt.

Thanh phcfrz td durgre: Histidine, glycine, nude pha tiém.
DANG BAO CHE
Dung dich tiém. Dung dich trong sudt hodc hoi tring duc.

CHI PINH

Synagis duge chi dinh dé phong ngira bénh duomg ho hép dudi nghiém trong phai nhap vién
do nhiém virus hop bao hd hap (RSV) & tré em c6 nguy co cao nhiem bénh RSV:

+ Tresinh <35 tuén cua thai ky va dudi 6 thang tudi lac khoi phat mua RSV,
e Trédugi2 tum v phai diéu tri loan san phé quan phol trong vong 6 thang qua.
o Tré dudi 2 tudi va bi bénh tim bam sinh dang ké vé mat huyét dong.

CACH DUNG, LIEU DUNG

LlCu luron ong
Liéu khuven cdo cua palivizumab la 15 mg/kg trong lugng co thé, ding mdi thang mot lan

trong sudt thoi gian du dodn nguy co RSV trong cdng déng.

Thé tich (biéu thi bing ml) cta / Palivizumab // duge ding mdi thang mdt lin = [cAn ning
bénh nhdn bang kg] nhan van 0.15.

Néu duge, liéu diu tién nén duge dung trude khi bat dau mia RSV, Nhimg li¢u tiép theo nén
duge diung hang thang xuyén su6t mia RSV. Hi¢u qua cua palm."e'umab & nhimg liéu khdc
liéu 15 mg/kg hodc liéu lugng khic nhau timg thang xuyén subt moa RSV chua duge thiét

lap. \E{»"
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Pa s6 kinh nghiém bao p6m cac thir nghiém lam sang then chét pha 111 véi palivizumab da dat
dugc voi 5 l&jm tiém trong su6t mot mua (xem muc Pde tinh dwoe lee hoc). Dit liéu ¢6 sin
trén hon 3 liéu con han ché (xem cac muc Tdc dung khong mong muon, Ddc tinh duge lie
hoc va Bdc tinh dieoc dong hoc).

pé giam nguy co (@i nhap vien, khuyén cdo tré em dang dung palivizumab bj nhdp vién do
RSV can tiép tuc tiém nhimg licu palivizumab hang thang trong suot mua RSV,

D61 voi tré em trai qua phau thut bac ciu tim, khuyén céo liéu tiém palivizumab 15 mg/kg
can ning nén duge dung ngay khi 6n dinh sau khi phdu thuit dé dam bao néng do
palivizumab huyét thanh day du. Nhimg liéu sau dé nén 1ap lai hang thang sudt phan con lai
cua mua RSV cho nhing tre tiép tuc cO nguy co cao nhiém bénh RSV (xem muc Déc tinh
degc dong hoc).

Céach ding ‘ )

Palivizumab dugc tiém bap, uwu tién ¢ phia trude bén bap dui. Khong duge tiém thuong xuyén
o mang do nguy co ton thwong doi véi day than kinh hong. Nén tiém bang k¥ thuat vo trung
chuan.

Thé tich tiém vugt qua 1ml nén duge tiém chia ra.

Dung dich tiém Synagis la dang cong thie pha san. V& huéng dan yéu cau xu Iy dac biét, xin
xem muc Hudng dan swe dung, xw ly va loai bo.

CHONG CHI PINH

Qua min véi hoat chit hoiic véi bat ky ta duoc nao liét ké trong muc Thanh phan céng thire
thuoc, hodc véi cae khang the don dong nhan tinh hoa khac.

CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC
Truy xudt nguén gde

Pé cai thién kha nang truy xudt ngudn gbc cua cac thude sinh hoe, tén thude va sd 16 cua
thude duoc sir dung phai duge ghi lai rd rang.

Céc phan {mg di tmg bao gdm nhimg truémg hop phan v¢ va soc phan vé rit hiém gap da
duge bao cdo sau khi dung palivizumab. Trong mot s6 truong hop, tir vong da duoc bao cao
(xin xem muc Tdc dung khong mong muon cua thuéc).

Céc ché pham thuéc dé diéu trj cac phan img qua man nang, bao gém phan vé va soc phan
vé, nén san co6 dé sur dung ngay lap tuc sau khi dung palivizumab.

Nhimg ngudi dang bi nhiém tring ¢ép tir vira dén nang hodc dang bi s6t o thé tri hodn viée
sur dung palivizumab, trir khi. theo v kién cua bac si. viéc hodn tiém palivizumab dan dén mot
nguy co 1ém hon. Bénh s6t nhe, nhu 1a nhidm tring ho hép trén nhe, thong thuémg khong phai
laly do dé tri hodn viéc sir dung palivizumab.

Palivizumab nén duge dung than trong déi véi bénh nhan bi giam tiéu cau hodc bat ky roi loan
dong mau nao. _ g ,
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Hiéu qua cua palivizumab khi dung cho bénh nhan nhu mét dot diéu tri thir hai trong suét
mua RSV ké tiep chua duge chinh thire nghién ctru trong mot nghién ciru duge thue hién vai
muc tiéu nay. lang nguy co ¢o thé ¢6 cua viée nhiém RSV trong mua sau mua ma bénh nhan
da duoc didu tri véi palivizumab chua duge chic chin loai bo béi cac nghién ctru dwoe thue
hién nhim vao diém déc biét nay.

SUDUNG THUOC CHO PHU NU' CO THAI VA CHO CON BU

Khong lién quan. Synagis khong duge chi dinh sir dung ¢ nguoi lém. Hién khéng co dir liéu
vé kha nang sinh san. mang thai va cho con bu.

ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE VA VAN HANH MAY MOC
Khong lién quan.
TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC

Khéng cé nghién ciru twong tac chinh thirc ndo véi cic thude khac duge thue hién. Trong
nghién ctru IMpact-RSV pha I11 trén quan thé bénh nhi sinh non va bi loan san phé quan phoi,
ty I¢ bénh nhén trong cac nhom gia duge va palivizumab da nhin vic xin tré em thudng quy.
véc xin cum, thude gidn phé quan hoac corticosteroid thi twong ty va khong gia tang thém cac
phan img bét loi duoc quan sét trong sd nhimg bénh nhin dang nhan thudc nay.

Boi vi khang ﬂ‘lL don dong déc hi¢u déi vai RSV, palivizumab khéng duge kv vong can thiép
vao dap (mg mién dich vai vac xin.

Palivizumab ¢6 thé anh hudmg cdc xét nghiém chan doan RSV dua trén mién dich, nhur xét
nghiém dua trén phat hién khing nguyén. Ngoai ra, palivizumab gay uc ché sao chép virus
trong nudi cay té bao va vi vy ciing co thé gay nhiéu xét nghu,m nuéi cdy virus, Palivizumab
khong anh hurémg vao cac xét nghiém dua trén phan tmg chudi polymerase phién ma nguoc.
Su anh huéng nay c6 thé dan dén két qua xét nghiém chan dodan RSV am tinh gia. Vi vay, khi
thu duge két qua xét nghiém chén doan, nén sir dung két hop véi cac phat hién trén 1dm sang
dé dinh hudng cac quyét dinh y khoa.

TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC

Tém tat ho so an toan

Hau hét cac phan tmg bét lgi nghiém trong nhat xay ra v6i palivizumab 12 phan vé va cac
phan tmg qua man cap tinh khac. Cac phan (mg bat loi thuong gip voi palivizumab la sot,
phdl ban, va phan tmg noi tiém.

Bang liét ké cac nhan {mg bit loi

Céac phan (mg bat lgi ed 1dm sang va eén ldm sang, duoc trinh bay theo nhom hé co quan va
tan suat (rit thuémg gap = 1/10: thuomg gap = 1/100 dén < 1/10; it gap > 1/1000 dén < 1/100;
hiém gap > 1/10.000 dén <1/1000 ) trong cic nghién ciru da thuc hién trén tré sinh non va
bénh nhi loan san phoi phé quan, va bénh nhi bénh tim bim sinh.

Céc phan img bit loi duge xdc dinh thong qua canh gidc duge sau khi thude luru hanh duge
bao cdo tu nguyén tr mot quan thé ¢o ¢& mau khong xac dinh; khong thé udc tinh tan sut
ciia cdc phan tmg bat loi hodc xédc ldp mét moi quan hé nhan qua véi viée phoi nhiém
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palivizumab. Tén suét cua cac tac dung khong mong mudn cua thude - “ADR™ nay dugc thé
hi¢n trong bang dudi day dugc udc tinh bang dir liéu an toan cia hai nghién ctru 14m sang
ding cho ding ky thude. Tv 1é mac mai nhimg phan tmg nay trong céc nghién ctru d6 da cho
thay khéng c6 su khéc biét gitra cac nhom palivizumab va gia duoc va céc phan tmg khong
lién quan dén thude.

| Téc dung khéng mong muon trong cic nghién ciru lim sang* va cic bdo cdo sau luu
| hanh trén bénh nhi
Nhom hé c¢o quan theo | Téan suat ADR
MedDRA
R&i loan mau va hé bach huyét it gap Giam tiéu cau”
Roi loan hé mién dich Khéng biét dén Phan vé. sbc phan vé
(trong mot sO trudmg hop. tir
. vong da dugce bdo céo.)”
| R&i loan hé than kinh It gap Co giat" "1
| RGi loan hd hdp, ngue va | Thudmg gap Ngimg tho?
trung that ;
R6i loan da va mé dudi da Rét thuomg gap Phit ban
| ip _Nm mé day”
| R6i loan toan thé va tinh trang R t thuomg gap Sét
: tal vi tri iém
| Thudng gap Phan tmg tai vi tri tiém

*Pé ¢6 mo ta nghién ciru day du, xin xem muc Ddc tinh dwoe luc hoc - Cde ngh;en ciru
ldm sang
# ADR xdc dinh tu canh giac duge sau luu hdnh

Kinh nghiém sau lieu hanh

Cac phan (mg bt loi tu phat nghiém trong sau luu hanh da duoc bao cdo trong sudt didu tri
palivizumab tir 1998 dén 2002 trai qua bon mia RSV duge danh gia. Tong cong 1291 bao cao
nghi¢m trong duge ghi nhin noi palivizumab duoc dung theo chi dinh va khoang thoi gian
diéu tri Irong vong mét mua. Khot phat cic phan tng bt loi xay ra sau liéu thir sau hode hon
chi 1a 22 bao cdo trong so cac bao cao nay (15 sau liéu thir sau, 6 sau liéu thir bay va 1 sau lleu
thir tam). Céac phan tmg bt loi tuong tu vé dic tinh nhur cac phan img sau nam liéu khoi dau.

I
|
| M6 ta cac phan img bat loi chon loc
|

Liéu trinh diéu trj palivizumab va cac phan {mg bat lgi duge theo di trong m6t nhom gan
20.000 tre em dugc theo sat théng qua so dang ky cua bénh nhan tir 1998 dén 2000. Trong sb
nhém nay, 1250 tré da duoc thu nhan ¢6 6 lan tiém, 183 tré ¢o 7 lan tiém, va 27 tré c¢o 8 hodc
9 lan tiém. Cac phan ung bat loi quan sat duge trén cac bénh nhan sau lidu thir sau hoac hon
twong tu vé dic tinh va tan suat nhu cic phan tmg sau 5 liéu khoi dau.

Trong mdt thir nghiém tién ciru nhan m& nho trén 14 déi tuong ding 6 lidu, cac phan tmg bét
loi duoge bao cao phu hop vai ho so an toan da biét cua palivizumab.

Trong mm nghién ciru quan sat sur dung co so dir li¢u hdu méi, mot mirc tang nho vé tan sudt
hen suyén duge ghi nhén trong sé nhimg tré sinh non da dung palivizumab; tuy nhién, moi

quan h¢ nhan qua khong rd rang. R

B4o cdo nhimg phan mg bét loi nghi npd
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Béo cdo phan (mg bét lgi nghi ngér sau khi thude duoe cap phép lvu hanh 1a quan trong. Diéu
nay cho phép gidm sat lién tuc cén bang lgi ich/nguy co cua thube. Nhan vién y t€ duge yéu
cau bao cao bat ky phan tmg bét loi nghi ngor théng qua hé théng bao cdo quéc gia.

QUA LIEU VA CACH XU TRi

Trong céc nghién ctru lim sang, ba tré em di nhin qua lidu trén 15 mg/kg. Nhimg liéu dé 1a
20,25 mg/kg; 21,1 mg/kg va 22,27 mg/kg. Khong c6 hau qua y khoa nao duge xac dinh trong
cac truomg hop nay.

Tur kinh nghi¢ém sau luu hanh, qua liéu véi liéu lén dén 85 mg/kg da duge béo cdo va trong
mdt s6 truomg hop, cac phan umg bat lgi duge bao cdo khong khéc so véi nhimg truong hop
dd quan sat duge vai lidu 15 mg/kg (xin xem muc Tdc dung khong mong muon cua thuéc).
Trong truong hop qua liéu, bénh nhan nén duoc theo doi vé bat ky dau hiéu hodc triéu chimg
clia céc phan (mg bat lgi hodc anh huong va diéu tri triéu chimg phi hop duge tién hanh ngay

1ap tirc.
PAC TINH DUQC LUC HQC -
Nhom duge 1y: Huyét thanh mién dich va immunoglobulin, khang thé don dong khang virus; ING
ma ATC: JO6BDO1. TNH
A
Palivizumab 1a mot khang thé don dong IgGix nhin tinh hoa nham t6i mot phan khéng KT
nguyén (epitope) tai vi tri khang nguyén A cua prou,m hgp nhét clia virus hgp bao ho hap O
(RSV). Khang thé don dong nhan tinh héa nay bao gdm cac chudi trinh tur khang thé ngudi -

(95%) va loai gam nham (5%). N6 ¢6 hoat tinh trung hoa va (e ché gan két manh mé chong
lai RSV ca hai phan nhom A va B.

Néng do palivizumab trong huyét thanh xép xi 30 pg/ml da duge chimg minh lam giam 99%
str sao chép RSV & phoi trong mé hinh chudt.

Céc nghién ciru in vitro v& hoat tinh khang virus

Hoat tinh khang virus cua palivizumab dwoc danh gia trong mot xét nghiém trung hoa vi
lu'orng trong d6 ndng do khang thé tang duge u véi RSV trude khi bod sung cac té bao bicu ma
nguoi Hep-2. Sau khi u trong 4-5 ngay, khang nguyén RSV dugc do biang xét nghiém mién
dich hap phu Ilen két enzym ([’LISA) Mirc d¢ trung hoa (nong dé hi¢u qua [ECse]) duge biéu
hi¢n nhu la nong dd khang thé can thiét dé lam giam sy phat hi¢n khang nguyén RSV dén
50% so véi cac té bao bi nhiém virus khong duoc diéu tri. Palivizumab thé hién gia trj trung
vi ECs0 12 0,65 pug/ml (trung binh [dd léch chudn] = 0,75 [0, 53] pg/ml; n=69, khoang gia tri
0,07-2,89 pg/ml) va 0,28 pg/ml (trung binh [d6 léch chuan] = 0.35 [0.23] pg/ml; n=35.
khoang gia tri 0,03 0.88 ug/ml) chéng lai cac ching A va B twong img ctia RSV trén lim
sang. Phan 1én cac chung RSV 1am sang duoc thir nghiém (n = 96) duge thu thap tir céc doi

tuong ¢ Hoa Ky.

Su dé khang ‘ o
Palivizumab gin véi mdt ving dugce bao ton cao trén viing ngoai bao cua protein truong thanh
IF cua RSV, goi la vi tri khang nguyén II hay vi tri khang nguyén A, bao gom acid amin 262
dén 275. Trong mét phan tich k1e11 gen cua 126 mau phén lap trén ldm sang tir 123 tré em
duge du phong khong thanh cong. tat ca cac dot bién RSV ¢ biéu hién khéng palivizumab (n
= 8) déu cho thiy cé su thay dbi acid amin & viing nay cua protein F. Khéng c6 khac biét vé
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trinh tir da hinh hogc khang da hinh nao bén ngoai vi tri khang nguyén A trén protein F clia
RSV cho thiay RSV khang sur trung hoa cua palivizumab. it nhat mot trong cac nhom thé lién
quan dén khang palivizumab, N262D, K272E/Q, hodc S275F/L. dd dugc xac dinh trong 8
ching RSV trén 1am sang din dén tan s6 dot bién lién quan dén khang thudce 1a 6,3% o nhimg
bénh nhin nay. Mot danh gia cac két qua 1am sang khong cho thay mdi lién hé giira su thay
déi trinh tur vi tri khang nguyén A va do ning cia b¢nh do RSV ¢ tré em dugc dy phong bing
palivizumab méc bénh _dudémg hd hip dudi do RSV. Phan tich trén 254 chung RSV lam sang
thu thap duge tir cic ddi twgng chua dy phong mién dich cho thay cac nhom lht. lién quan dén
khéng thude palivizumab ¢ 2 (1 vai N262D va 1 voi S275F), dan dén tan sudt dot bién lién
quan dén khang thude 1a 0.79%

Tinh sinh mién dich

Khang thé vai palivizumab da duge quan sat thiy & khoang 1% bénh nhén trong nghién ctru
IMpact- RSV o gial doan diéu tri dau tién. Day la giai doan thoang qua, hi¢u gia thap, da khoi
mac du van tiép tue sir dung (mua thir nhét va thir hai), va khéng thé phat hién duoc & 55
trung 50 56 tré so sinh trong mua thir hai (trong d6 ¢6 2 tré ¢o higu gid & mua déu). Tinh -»mh
mien dich chwa duge nghién ciru trong nghién ciru bé¢nh tim bam sinh. Khang thé vai
palivizumab da duoc danh gia trong bén nghién ciru bé sung trén 4337 bénh nhan (tré sinh ra
0 tudn <35 cua thai kv va <6 thang tudi, hodc <24 thang tudi méc chimg loan san phé quan
phdi hodc mic bénh tim bam sinh dang ké vé mat huyét dong da dwoc dua vao cac nghién
ctru nay) va da dum. ghi nhan & 0% - 1,5% bénh nhén tai nhimg thoi diém nghién ciru khéc
nhau. Khong co moi lién hé nao duoc ghi nhén gitra sy hién dién cua khang thé va cac bién
cd bit lgi. Do dé. dap tmg khang thé khang thube (ADA) duong nhur khong ¢6 méi lién quan
lam sang.

Céac nghién ctru sir dung palivizumab dong kho

Trong mdt thir nghiém ddi chimg gia duoge vé dy phong bénh do RSV (thir nghiém lMpact—
RSV) & 1502 tré ¢ nguy co cao (1002 dung Synagis, 500 dung gia duoc): 5 liéu, mdi thing
mot liéu 15 mg/kg gitp giam 55% ty 1& nhap vién do RSV (p = <0,001). Ty 1& nhap vién do
RSV la 10,6% trong nhém dung gia duge. Trén co s& nay, mirc giam nguy co tuyét doi la
5.8%, nghia la so nguoi cin diéu Ln 1a17 dé ngan ngira mot lan nhép vién. DY nang cua bénh
do RSV & tré em nhép vién xét vé thoi gian & ICU trén mdi 100 tré va so ngay thé may trén
mai 100 tré mic du di du phong voi palivizumab khong bj anh hudmg.

Téng s6 222 tré em da duoc thu nhan vao hai nghién ctru riéng biét dé danh gia tinh an toan
cta palivizumab khi ding cho mua RSV thir hai. Mgt tram le ba (103) tre da duge tiém
pahwzumab hang thang cho lan dau tién, va 119 tré duge ding palivizumab trong hai mua
lién tiép. Khong c6 su khéc biét nao duge ghi nhin giira cdc nhém vé tinh sinh mién dich o ca
hai nghién ciru. Tuy nhién, do hi¢u qua cua palivizumab khi dung cho bénh nhéan nhur 1a mét
liéu trinh diéu tri thir hai trong mét mia RSV tiép theo chua duge nghién ciu chinh thie
trong mot nghién ciru dquc thye hién vai myc tiéu nay, nén tinh pht hgp cua nhimg dit li¢u
nay vé mat hiéu qua van chua dugc xéac dinh.

Trong mot nghién ciru tién ciru nhan mo duge dong hoe va tinh sinh mién dich duoc danh gia
sau khi ding 6 liéu palivizumab trong mft mia RSV duy nhit. Dir liéu duge dong hoc cho
thdy luong palivizumab trung binh day du da dat duge ¢ tit ca 14 tré em co dir liéu vé ndng
dd day trong huvcl thanh trong 30 ngay sau liéu thir sau (xem muc Ddc tinh dwoc dong hoc).
Khong thiy hi¢u gia khang thé khang palivizumab tang dang ké & 14 nguoi tham gia nay.
Lugng khang thé khang palmzumab thdp, thoang qua da dugc ghi nhin & mgt tre sau licu
palivizumab thir hai, va giam xuong mirc khong phat hién duoce & liéu thir nam va thir bay.
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Trong mét thir nghlcm déi chimg gia duge & 1.287 bénh nhan < 24 lhang tu6i mac bénh tim
bam sinh dang ké vé mat huyel. dong (639 ding Synagis; 648 dung gia duge), 5 lidu, médi
thang mat liéu 15 mg/kg Synagis; ty 1é nhédp vién do RSV glam 45% (p = 0.003) (nghién ciru
bénh tim bam sinh). Cac nhom duge cén bang déu nhau giita bénh nhan bi tim bam sinh tim
va bénh nhan tim bam sinh khong tim. Ty 1¢ nhap vi¢n do RSV 1a 9,7% trong nhom dung gia
duge va 5,3% trong nhom ding Synagis. Céac két cuc phu vé higu qua cho thiy ¢ sy giam
dang ké vé tong s6 ngay nim vién do RSV lgldm 56%, p = 0,003) va téng s6 ngay bi RSV ¢6
tang thd oxy (giam 73%, p = 0,014) trén moi 100 tré & nhom Synagis so v6i nhom gia duge.

Mot nghién ctru quan st hoi ctru da duge thue hién ¢ ‘nhimg tré nho mac bénh tim bim sinh
dang ké vé mat huyét dong (HSCHD) so sénh su xudit hién cua cic bién ¢b bat lgi nghiém
trong nguyén phat (PSAE: nhiém tring, loan nhip va tir vong) gilta nhimg tré da (1009) va
chua duge dy phong bang Synagis (1009) dugc h{n cdp theo do tudi, loai ton thuong tim, va
phau thudt diéu tri tim bam sinh truée do. Ty 1¢ méc mai chimg loan nhip va PSAE tir vong
la twrong tu nhau & nhimg tré da va chua duge du phong. Ti 1€ mic mdi cac PSAE nhiém
tring ¢ tré duge du phong thip hon so vai nhimg tré khong duge du phong. Két qua cua
nghién ctru cho thiy khéng cé su gia ting nguy co nhiém tring nghiém trong, loan nhip
nghiém trong. hodc tr vong ¢ tré bi HSCHD lién quan dén du phong bang Synagis so voi tré
khong duge du phong.

Céc nghién ciru su dung palivizumab dung dich
Hai nghién ciru lim sang da duoc tién hanh dé so sanh tryce tiép palivizumab dang dung dich

va dang dong khé. Trong nghién ctu dau tién, tat ca 153 tré sinh non méi sinh duoc dung ca
hai cong thire trong céc trinh tr khac nhau. Trong nghién ciru thir hai, 211 va 202 tr¢ sinh non
ma&i sinh hoic tré nho bi bénh phdi man tinh sit dung palivizumab dang dung dich va dang
dong kho. tuomg tmg. Trong hai nghién ciru bé sung, pa]wwumdb dung dich duge dung lam
d6i chimg co hoat chét (3918 d6i tugng tré em) dé danh gia mot khang thé don dong dang
dugc nghién ciru cho dy phong bénh do RSV nghiém trong ¢ tre sinh non so sinh hoge tre bi
BPD hoic CHD dang ké vé mit huyel dong (xem dudi day dé biét thém chi tiét vé hai nghién
ctru nay). Ty 1é chung va kiéu cdc bién ¢b bit loi, ngimg ding thude nghién ciru do AE, va so
ca tir vong duoe béo cdo trong nhimg nghién ciru lam sang nay phii hop vai s6 liéu ghi nhén
duoc trong cdc chuong trinh phat trién 1am sang cho ché pham déng khé. Khong ¢6 ca tur
vong nao dugce xem la c6 lién quan dén palivizumab va khong ¢6 ADR méi nao duge xde
dinh trong céc nghién ciru nay.

Tre so sinh sinh non va tr¢ nho bi bénh phdi man tinh do sinh non (C LDP] thir nghiém nay
dugc thyc hi¢n tai 347 trung tam ¢ Béc My, Lién minh Chéu Au va 10 quoc gla khac, nghién
ctiru bénh nhan <24 thang tudi mic CLDP va bénh nhén sinh non (<35 tuan tuoi thai) <6 thang
tubi tai thoi diém tham gia nghién ciru. Bénh nhin bi bénh tim bém sinh dang ké vé mat
huyét déng bi loai khoi danh sach thu nhén vao nghién eiru nay va da duoc nghun clru trong
mot nghlen cuu riéng biét. Trong thir nghiém nay. bénh nhin dugc phan ngau nhién dé duoce
tiém 5 mii, mdi lhang, mot mii pallwzumab dung dich 15 mg/kg (N = 3306) dung lam doi
chirmg ¢6 hoat chét cho khang thé dom dong dugce nghién ciu (N = 3329). Cac déi tugng dum:
theo ddi tinh an toan va hi¢u qua trong 150 ngay. Chin muoi tam phan trim (98%) cac doi
tugng nhéan palivizumab da hoan tat nghién ciru va 97% da nhén tat ca nam mii tiém. Tiéu
chi danh gia chinh la ty 1¢ nhdp vién do RSV. Céc ca nhip vi¢n do RSV xay ra ¢ 62 trong 5O
3306 (1.9%) bénh nhan trong nhom palivizumab. Ty I¢ nhap vién do RSV dugc ghi nhin ¢
bénh nhan tham gia dugc chéin doan mac CLDP la 28/723 (3,9%) va & nhimg bénh nhan tham
gia duoc chdn doan sinh non khong méc CLDP la 34/2583 (1,3%). \_(_cw
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Nghién ctru CHD 2: thir nghiém nay dugc tién hanh tai 162 trung tim & Bic My, Lién minh
chau Au va 4 qudc gia khéc trong hai mia RSV, nghién ciru trén bénh nhan <24 thang tudi ¢o
bénh tim bam sinh dang ké vé mat hm /ét dong. Trong thir nghiém nay, bénh nhan dwoc phén
ngdu nhién dé dugc tiém 5 mii, moi thang 1 mui palivizumab dung dich 15mg/kg (N = 612)
dung lam déi chimg co hoat chét cho khang thé don dong duoc nghién ciru (N = 624). Cac
doi tugng dugce phan tfmg theo ton thurong tim (tim tai so véi khong tim tai) va duge theo doi
tinh an toan va hi¢u qua trong 150 ngay. Chin muoi bay phén tram (97%) cac ddi tugng nhén
palivizumab da hoan lfil nghién ciru va 95% da nhan tat ca nam miii tiém. Tiéu chi danh gia
chinh 1a tom tat cac bién co bat lgi va bién ¢6 bat lgi nghiém trong, va tiéu chi danh gia phu la
ty 1¢ nhap vién do RSV. Ty 1€ nhdp vién do RSV la 16/612 (2.6%) & nhém palivizumab.

PAC TINH DUQC PONG HQC

Palivizumab dang dong kho

Trong cac nghién ctru ¢ ngudi 1om tinh nguyén, palivizumab ¢6 duge dong hoc tuong tu nhu
khéng thé IgGy & ngudi xét vé thé tich phin bd (trung binh 57 ml/kg) va thoi gian ban hay
(trung binh 18 ngay). Trong cac nghlen ciru cho chi dinh dy phong ¢ d6i tugng tré sinh non
va tré bi loan san phé quan phdi, thoi gian ban huy trung binh cua palivizumab la 20 ngay va
liéu tiém bap hang lhang I5 mg/kg dat duge nong do day cua hoat chat trong huyét thanh
trung binh 30 ngay la xap xi 40 pg/ml sau mui tiem déu tién, xap xi 60 ug/ml sau mili tiém
thir hai, xap xi 70 pg/ml sau mui tiém thir ba va thir tw. Trong nghién ctru bénh tim bam sinh,
liéu tiém bap hang thang la 15 mg/kg dat nong do day cua hoat chét trong huyét thanh trung
binh 30 ngay la xdp xi 55 pg/ml sau mii tiém déu tién va xap xi 90 pg/ml sau mii tiém tha

tr.

Trong thir nghiém tién ctru nhan mo danh gia duge dong hoc khi tiém bap 6 liéu palivizumab Ty
15 mg/kg hang thang, nong do day trung binh trong huy &t thanh trong 30 ngay la khoang 40 IGTY
ng/ml sau liéu dau tién, 120 pg/ml sau liéu thir tur, va 140 pg/ml sau liéu thir sau. ";;'}l:ll?i
Trong s0 139 tr¢ em trong nghién ciru bénh tim bam sinh ding palivizumab c6 bic cau tim CTNAM
phm va c¢6 miu huyét thanh dugce baz cp. nong do palivizumab trung binh trong huy L1 thanh E

xap xi 100 pg/ml trude khi bic cdu va giam xudng con xap xi 40 pg/ml sau khi béc céu.

Palivizumab dang dung dich

Duge dong hoc va tinh an toan cua palivizumab dang dung dich va palivizumab dang dong
kho, sau khi tiem bap liéu 15 mg/kg. da duoc so sanh trong mdt thir nghi¢m bt chéo & 153 tré
so sinh <6 thang tudi cé nen st sinh non (it hon hoac bang 35 tudn tudi thai). Két qua cua thir
nghi¢m nay chi ra ring ndng dd day trong huyét thanh cua palivizumab 1a twong tu nhau giita
ché phdm dang dung dich va dang déng khé va sy tuong dwong sinh hoe cua dang dung dich
va dang dong kho da duoce chimg minh.

HUONG DAN SU DUNG, XU LY VA LOAI BO
Khéng pha lodng san pham.
Khong lic lo thude.

Calo 0.5 ml va 1 ml ¢é chira mot lugng thube du dé co thé rat duoc lan lugt 50 mg hodc 100

mg. \gw/
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Dé sir dung, thao phin mii cta ndp lo thude va khir trang nut véi ethanol 70% hodc tuong
duong. Choc kim vao lo va rat mét hwong dung dich thich hop vao bom tiém.

Dung dich tiém palivizumab khong chira chat bao quan, chi dung mét lan va nén duge tiém
ngay sau khi rat liéu thudée vao bom tiém.

Bit ky phdn san phdm nao chua ding hodc phé li¢u déu phai duge xir Iy theo yéu céau cua dia
phuong.

Twong ky:
Thude nay khéng nén tron 13n véi cac thude khéc.

QUY CACH PONG GOI

Lo dung mt lan: Lo thuy tinh dung tich 3 ml. trong, khéng mau (loai I) ¢ mit chlorobutyl va
miéng dan m¢ lat chira 0,5 ml hodc 1 ml dung dich tiém.

Hop chita 1 lo, méi lo chira 0.5 ml hodc 1 ml dung dich tiém.
PIEU KIEN BAO QUAN

Bao quan trong tu lanh (2°C - 8°C).

Khong dong lanh. o

Bao quan lo trong bao bi goc dé tranh anh sang.

HAN DUNG

36 thang ké tir ngay san xudt.

TIEU CHUAN CHAT LUQNG CUA THUOC: TCCS

TEN, BPIA CHI CUA CO SO SAN XUAT THUOC VA KIEM TRA CHAT LUQNG:
Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG,
Birkendorfer Strasse 65, D-88397 Biberach an der Riss, Pire.

TEN, PIA CHI CUA CO SO DONG GOI THU CAP VA XUAT XUONG:
AbbVie S.r.l, ,
S.R. 148, Pontina Km 52 snc, 04011 Campoverde di Aprilia (LT), Y.

CHU SO HUU GIAY PHEP LUU HANH SAN PHAM: Cong ty TNHH AstraZeneca

Viét Nam

NGAY XEM XET SUA DOIL, CAP NHAT LAI NOI DUNG HUONG DAN SU DUNG
THUOC
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