Médicament émergent Orrice cxaoe o

PALIVIZUMAB (SYNAGIS®)

COORDINATION DE L'EVALUATION
DES TECHNOLOGIES DE LA SANTE

Dénomination générique
(commerciale) :

Fabricant :

Indication :

Etat actuel :

Description :

Traitements existants :

Coiit :

Données probantes :

N° 40 FEVRIER 2003

Palivizumab (Synagis®)

Les Laboratoires Abbott

La prévention de l'infection grave des voies respiratoires inférieures causée par le virus
respiratoire syncytial (VRS) chez l'enfant a risque éleve!

A T'heure actuelle, le palivizumab est commercialisé au Canada et aux Etats-Unis. Santé
Canada a accordé au fabricant 1'avis de conformité le 15 mai 2002% Le médicament a fait
son entrée sur le marché américain en 1999'.

Le palivizumab est un anticorps monoclonal humanisé produit par la technique de ' ADN
recombinant'. L'anticorps se lie a la protéine F du VRS. Il est administré par injection
intramusculaire une fois par mois pendant cinq mois au cours de la période de circulation
du VRS, soit de novembre a avril. La dose approuvée est de 15 mg/kg.

Le seul traitement disponible de I'infection & VRS est la ribavirine par nébulisation (2
l'aide d'un aérosol) conjuguée aux mesures de soutien respiratoire courantes et a la prise
en charge hydro-électrolytique’. La prophylaxie de l'infection a VRS s'obtient par 1'usage
de I'immunoglobuline contre le virus respiratoire syncytial par voie intraveineuse
(RespiGam, RSV-IGIV).

Le cotit du flacon de 100 mg s'éleve a 1 467,81 $*. D'autre part, RespiGam est disponible
par l'entremise du Programme d'accés spécial de Santé Canada et les frais d'utilisation
sont assumés par I'Agence canadienne du sang lorsque I'utilisation est conforme aux
critéres suivants : un enfant agé de deux ans ou moins souffrant d'une dysplasie bron-
chopulmonaire a qui il a fallu administrer de 1'oxygeéne dans les six mois précédant la sai-
son du VRS, ou un nourrisson, né a 32 semaines de gestation ou moins, agé de six mois
ou moins (sans égard a une dysplasie bronchopulmonaire) au début de la saison du VRS*.

Seul un essai clinique multicentrique de vaste envergure, a répartition aléatoire, controlé
par placebo et a double insu démontre I'efficacité prophylactique du palivizumab®. Dans
l'ensemble, 1 502 enfants ont été répartis au hasard soit dans le groupe du palivizumab
(n=1002) a la dose de 15 mg/kg, soit dans le groupe du placebo (n=500) a intervalles
mensuels pendant cinq mois (au cours de l'hiver et du printemps). Le palivizumab réduit
de fagon remarquable la fréquence de I'hospitalisation pour cause d'infection a VRS dans
une proportion de 5,8 % (c.-a-d., un taux d'hospitalisation de 4,8 % dans le groupe du
palivizumab contre un taux de 10,6 % dans le groupe sous placebo).
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Sous I'angle des paramétres d'intérét secondaires, le palivizumab améne également une
amélioration. Il s'agit du nombre de jours d'hospitalisation pour cause d'infection au VRS
confirmée (a savoir, 36,4 par 100 enfants contre 62,6; p<0,001), du nombre de jours d'ap-
port d'oxygene accru (soit, 30,3 par 100 enfants contre 50,6; p<0,001) et du nombre de
jours d'affection des voies respiratoires inférieures d'intensité modérée ou grave (c.-a-d.,
29,6 par 100 enfants contre 47,4; p<0,001).

Effets indésirables :  Les réactions au site d'injection, la diarrhée et 1'éruption cutanée comptent au nombre des
effets indésirables survenant plus fréquemment dans le groupe traité par le palivizumab
que dans le groupe du placebo'. Le palivizumab est généralement bien toléré, et le taux
d'abandon pour cause d'effets indésirables attribuables au médicament est bas (0,3 %).
Les réactions au site d'injection comprennent l'érythéme, la douleur, le durcissement ou la
tuméfaction et l'ecchymose.

Commentaire :  L'infection & VRS représente la cause la plus fréquente de la bronchiolite et de la pneu-
monie chez le jeune enfant’. A I'heure actuelle, on ne connait pas l'incidence de cette
infection au Canada. Les données sur la saison du VRS en 1997-1998 indiquent que le
nombre d'isolats positifs varie de 1 078 a 1 134 par 100 000 enfants’. En 1998, le taux
de bronchiolite aigué chez les enfants de moins d'un an est respectivement de 4 606 par
100 000 garcons et de 3 181 par 100 000 filles. Dans la période allant de 1996 a 1998,
l'incidence d'hospitalisation moyenne d'enfants de moins d'un an aux prises avec une
bronchiolite aigué est de 3 505 par 100 000 enfants’.

Entre le palivizumab et le RSV-IGIV, la préférence pourrait aller au premier en raison de
sa voie d'administration (intramusculaire par rapport a intraveineuse), de son efficacité
équivalente et de sa neutralité a I'égard du calendrier d'immunisation courant de 1'enfant.
La Société canadienne de pédiatrie a publié un énoncé de principes et des recommanda-
tions concernant 1'usage de ces deux produits®.

Plusieurs analyses pharmacoéconomiques ont été effectuées aux Etats-Unis*". Etant
donné que la fréquence de l'infection et les caractéristiques de la population a I'étude ne
sont pas les mémes dans les deux pays, la possibilité d'appliquer les résultats dans le
cadre d'un modele canadien reste a démontrer.
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Cette publication met en relief des technologies médicales qui ne sont pas encore répandues
au Canada, susceptibles d'exercer une incidence de taille sur le systéme de santé. Le contenu
refléte I'expérience préliminaire concernant la technologie en question; toutefois d'autres faits
démontrés a son sujet viendront probablement s'ajouter a I'avenir. Ces sommaires ne sont
pas congus pour tenir lieu d'expertise médicale professionnelle. Les renseignements techniques
sont rassemblés a titre de service d'information offert aux personnes participant a la
planification et a la prestation des soins au Canada.
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