DCI PALIVIZUMABUM

”Protocol terapeutic corespunzator pozitiei nr. 284, cod (J0O6BB16): DCI PALIVIZUMABUM

Infectiile cu virus respirator sincitial (VRS) reprezintd o cauza importantd de morbiditate in copilarie,
fiind principala cauza de spitalizare a copiilor cu varsta sub 5 ani, categoria de copii cu risc major de
infectii severe fiind a celor cu varste Intre 2 si 6 luni. De asemenea, infectiile cu VRS - bronsiolita,
traheobrongita, pneumonia, otita, sinuzita, rinita si crupul - reprezintd o cauza importantd de
morbiditate si prin complicatiile pe termen scurt (insuficientd cardiaca, respiratorie, apnee, SIDS) si
lung (wheezing recurent, astm bronsic, anomalii ale functiei pulmonare, hiperreactivitate bronsica).

Exista cateva categorii de copii cu risc crescut de a prezenta forme severe ale infectiilor cu VRS, cu
incidentd crescuta a complicatiilor, frecventa si duratd prelungita de spitalizare: fostii prematuri
(datorita transferului matern redus de *anticorpi si dezvoltarii bronhopulmonare insuficiente), copiii
cu boala pulmonard cronicd (BPC - displazie bronhopulmonard), fibroza chisticd, cu anomalii
congenitale ale tractului respirator, cei cu anomalii cardiace congenitale semnificative hemodinamic
(cu impact asupra functionalititii miocardice si asupra circulatiei pulmonare) - si cei cu sindroame
congenitale sau dobandite de imunodeficientd. Rata mortalitatii asociate infectiilor cu VRS poate
atinge 10% in cazul grupelor de copii cu risc. De asemenea, virusul respirator sincitial determina
frecvent infectii nosocomiale virale in sectiile de neonatologie si pediatrie.

Palivizumab este un produs farmaceutic umanizat de origine murind, obtinut prin tehnici de
recombinare, care contine anticorpi monoclonali de tip imunoglobulina G1, indicat pentru imunizarea
pasiva Tmpotriva VRS pentru prevenirea infectiilor severe ale tractului respirator inferior care
necesita spitalizare, determinate VRS la copii cu risc crescut de imbolnavire cu VRS.

I. Indicatii si criterii de includere

Infectia cu VRS este o infectie sezonierd, cu incidentd maximd a imbolndvirilor in perioada
octombrie-martie iar calendarul de imunizare trebuie sa tind cont de aceastd sezonalitate precum si de
recomandarea de administrare a primei doze inaintea inceperii sezonului VRS. Ca atare,
administrarea palivizumab trebuie sd se facd in perioada septembrie-martie (un numar maxim de 5
administrari la interval de 4 saptamani/sezon) exceptand situatiile in care este raportatd si comunicata
de catre Ministerul Sanatatii, la nivel national, o schimbare de sezonalitate a infectiilor cu VRS.

Categoriile de copii cu risc crescut pentru infectiile cu VRS eligibili pentru administrarea de
palivizumab:

1. prematuri nascuti la 35 sdptdmani de gestatie sau mai putin si cu varstd mai micd de 6 luni la
inceputul sezonului de Tmbolnavire cu VRS

2. copii cu varsta mai mica de 2 ani la debutul sezonului de infectii cu VRS si care au necesita
tratament pentru displazie bronhopulmonara in ultimele 6 luni

3. copii cu varsta mai mica de 2 ani la debutul sezonului de infectii cu VRS cu MCC semnificative
hemodinamic:
- boli cardiace congenitale cu flux sangvin pulmonar crescut care necesitd terapie pentru
controlul hipertensiunii pulmonare: interventie chirurgicala, terapie intensivd sau terapie
farmacologica



boli cardiace congenitale cianogene

boli cardiace congenitale cu congestie venoasd pulmonara (valvulopatii aortice sau mitrale,
disfunctii ventriculare stangi, cord triatriatum, obstructii ale venelor pulmonare)

boli cardiace cu hipertensiune pulmonara

boli cardiace congenitale asociate cu patologie pulmonara congenitala

malformatii cardiace complexe cu prognostic vital bun (cu solutie terapeuticd farmacologica,
chirurgicala sau/si interventionald).

4. copiii cu varsta sub 1 an la debutul sezonului de infectii cu VRS cu:

sindroame de imunodeficienta congenitala sau dobandita

boli neuromusculare congenitale

anomalii congenitale ale cailor respiratorii superioare gi/sau inferioare
fibroza chistica.

I. Contraindicatii

reactie anafilactica confirmata la o doza anterioara de palivizumab

reactie anafilactica anterioara confirmatd la orice componentd a palivizumab: histidina,
glicina, manitol (E412), apa pentru preparate injectabile

reactie anafilactica anterioard confirmata la alt tip de anticorpi monoclonali umanizati.

II. Precautii

Palivizumab se va administra cu prudentd pacientilor cu trombocitopenie sau cu tulburari de
coagulare.

Afectiunile febrile usoare precum infectiile de tract respirator superior nu sunt, de obicei,
motiv de amanare a imunizarii cu palivizumab.

Se recomanda améanarea administrarii de palivizumab la copiii cu infectii acute moderate sau
severe sau afectiuni febrile Tn afara situatiilor in care, dupa opinia medicului, intreruperea
imunizarii cu palivizumab presupune un risc mai mare

Palivizumab poate interfera cu testele imune de diagnostic ale infectiei cu VRS precum unele
din testele antigenice

III. Administrarea palivizumab

administrarea de palivizumab se face dupa informarea corecta a parintilor privind rolul acestei
imunizari, schema de imunizare, posibilele reactii adverse dar si masurile de precautie care
trebuie respectate in continuare pentru prevenirea infectiilor cu VRS
inainte de administrarea palivizumab medicul trebuie sa verifice respectarea regulilor privind
stocarea si transportul medicamentului (la 2-8°C, fard congelare)
doza recomandata este de 15 mg/kgc, doza in mg si respectiv ml se calculeaza astfel:

* Doza de administrat in mg = Greutatea in kg X 15 mg

* Doza de administrat in ml = Greutatea In kg X 0,15 (concentratia flacoanelor fiind de 100

mg / ml)

se administreaza maxim 5 astfel de doze la interval de 4 saptaméani (25-30 de zile) pe durata
sezonului VRS
prima doza ar trebui administratd Tnainte inceperii sezonului VRS
administrarea se face strict intramuscular
daca doza totala de administrat depdseste 1 ml aceasta trebuie divizatd si administratd in 2
injectii



- administrarea palivizumab trebuie efectuatd in sigurantd, in cabinete medicale unde exista
posibilitatea tratarii de urgenta a reactiilor anafilactice
- 1n cazul prematurilor eligibili, administrarea se face astfel:

* Pentru prematurii nascuti in timpul sezonului de infectii VRS (lunile octombrie —
martie) se recomanda administrarea primei doze de palivizumab cu 3-5 zile inainte de
externare si in functie de disponibilitatea medicamentului in spital aceasta permitand
obtinerea unui titru de anticorpi eficace pentru protectia impotriva infectiei cu VRS; In
absenta administrarii primei doze in spital, acesta se va prescrie in ambulator, imediat
dupa externare, in baza scrisorii medicale emise la externarea pacientului din spital si se
va administra cat mai rapid posibil;

* Pentru prematurii nascuti in afara sezonului de infectii VRS (lunile aprilie —
septembrie) tratamentul se va prescrie in ambulator, in baza scrisorii medicale emise la
externarea pacientului din spital, iar prima doza, in functie de luna nasterii copilului, se
va administra fie inaintea inceperii sezonului VRS (luna septembrie) fie la debutul
sezonului VRS (luna octombrie)

- pentru a reduce riscul de re-internare in cazul copiilor eligibili pentru imunizarea cu
palivizumab si care sunt spitalizati pentru infectii cu VRS se recomanda continuarea
administrarii la interval de 4 saptamani a dozelor de palivizumab pe durata sezonului VRS,
dar fara a depasi numarul maxim de 5 administrari/sezon

in cazul copiilor cu malformatii caradice care sufera interventii chirugicale cardio-vasculare sau by-
pass cardiac se recomanda ca o doza de palivizumab de 15 mg/kg sa fie administrata post operator,
imediat dupa ce copiii sunt stabilizati, pentru a asigura concentratii plasmatice adecvate de
palivizumab; pe parcursul perioadei ramase din sezonul VRS dozele ulterioare trebuie administrate la
interval de 4 saptamani copiilor care continud sd aiba un risc crescut de infectii cu VSR conform
punctului 3 din cap. I, dar fara a depasi numarul maxim de 5 administrari/sezon.

IV. Monitorizare
- Tratamentul cu palivizumab nu necesitd monitorizare prin investigatii de laborator.
- In caz de supradozaj se recomandi monitorizarea pacientului pentru observarea oricaror
semne sau simptome ale unor reactii sau efecte adverse si instituirea imediata a tratamentului
simptomatic adecvat.

V. Reactii adverse

Orice reactie adversa sesizata la administrarea de palivizumab trebuie raportatda conform legislatiei in
vigoare.

Reactiile adverse apar in circa 10% din cazuri, cu circa 1% mai mult fatd de loturile control cu
placebo din studii; cele mai frecvent raportate reactii adverse sunt febra, durerea la locul injectiei si
eruptii cutanate. Au fost Tnsd raportate si reactii alergice precum si reactii de tip anafilactic. Au mai
fost raportate, rar, si cresteri tranzitorii ale AST, ALT, teste functionale hepatice anormale,
leucopenie, wheezing, rinita, diaree, varsaturi, agitatie, somnolenta, eczema.



VI. Prescriptori

a) Recomandarea imunoprofilaxiei cu palivizumab se face de catre medicii din specialitatile
neonatologie, pediatrie, cardiologie pediatricd, pneumologie pediatrica, chirurgie cardio-
vasculard pediatricd, boli infectioase pediatrie, neurologie pediatrica, in functie de patologia
asociata (conform pct 1-4 de la cap I)

b) Tratamentul se initiaza, prin emiterea primei prescriptii medicale:

b.1) la externarea din spital, de catre medicul de specialitate din sectia care externeaza pacientul,
in baza recomandarii prevazuta la pct.a) si mentionata in foaia de observatie

Sau

b.2) in ambulator, de medicii din specialitatile mentionate la pct. a) , urmare a consultatiei proprii
sau a scrisorii medicale emisa la externarea pacientului din spital, in care este specificata in clar
recomandarea de imunoprofilaxie cu Palivizumab,

Sau

b.3) de catre medicul de familie in baza scrisorii medicale emisa la externarea pacientului din
spital, in care se este specificata in clar recomandarea de imunoprofilaxie cu Palivizumab,

c) Tratamentul se continua in ambulator, pe durata sezonului VRS, dar nu mai mult de 5
administrari/sezon de catre medicii din specialitatile mentionate la pct.a) sau de catre medicul de
familie in dozele si pe durata recomandata in scrisoarea medicala.”



