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Datos del medicamento

Nombre comercial: Synagis (Lab Abbott)

Grupo terapéutico : JO5

Presentaciones: Vial liofilizado 100 mg ; Vial liofilizado 50 mg , via IM

Precio : Vial 50 mg: PVL 90.679 pts Insalud: 92.420 pts
Vial 100 mg: PVL 150.577 pts Insalud: 153.468 pts

Farmacologia.

Mecanismo de accién. Palizivumab es un anticuerpo monoclonal humano frente al virus respiratorio
sincitial (VRS). Reacciona activamente con varias cepas aisladas en clinica del VRS mediante bloqueo
especifico de la glucoproteina F del VRS. El producto se prepara por la técnica del DNA recombinante
con un anticuerpo monoclonal murino.

Indicaciones clinicas :(informe técnico de Synagis) Prevencion de las enfermedades graves del
tracto respiratorio inferior, que requieren hospitalizacién, producidas por el virus respiratorio sincitial
(VRS), en nifios nacidos a las 35 semanas 0 menos de gestacion y que tienen menos de 6 meses de
edad al inicio de la estacion VRS, o en nifios menores de 2 afios que habian requerido tratamiento de la
displasia broncopulmonar durante los Ultimos 6 meses.

Grupo farmacoldgico: Antivirales sistémicos

Posologia. La dosis recomendada es de 15 mg/kg de peso, administrada una vez al mes durante los
periodos previstos de riesgo de infeccién por VRS, la primera dosis debe administrarse antes del
comienzo de la estacion del VRS. Las dosis siguientes deben administrarse mensualmente durante la
duracion de la estacion del VRS. No existen datos disponibles de mas de 5 inyecciones durante una
estacion.

Evaluacién de la eficacia.
Hay un ensayo clinico (IMpact-RSV) que compara placebo y Palivizumab realizado en 139 centros de

EEUU, Canada y Gran Bretafia, en que participaron 1502 nifios nacidos con prematuridad o displasia
broncopulmonar (4)

ENSAYO % de eficacia Significacion NNT
IMpact-RSV Mortalidad no diferencias -- --
1502 prematuros alto riesgo: Reduccion global hospitalizacion 10,6 % -> 4,8 % P<0,001 17
-24 meses o menos de edad con BDP, Reduccion hospitalizacion sin DBP 8,1% -> 1,8% p<0,001 16
-6 meses o menos de edad con <=35 | Reduccion hospitalizacion con DBP  12,8% -> 7,9 % p=0,038 20
semanas de gestacion Disminucién ingresos UCI 3%->13% p=0,026 59

Recomendaciones y consenso de expertos y sociedades cientificas, sobre criterios de indicacion
derivados del estudio Impact ver anexo 1y anexo 2.



Evaluacién de la seguridad

No se presentaron diferencias entre palivizumab y grupo control. Es bien tolerado. Palivizumab no es un
hemoderivado por lo que no esta asociado a los riesgos que estos conllevan. No interfiere con vacunas.

Area econémica

1.Coste tratamiento.

Prematuro de 6 meses o 15 mg/Kg/mes durante 5 meses (Octubre | Octubre peso 3 Kg dosis 45 mg
menor a Febrero) Nov 4 Kg 60 mg
Dic 5 Kg 75 mg

Ej nifio de 3kg al inicio del Ene 6 Kg 90 mg

: Feb 7 Kg 105 mg

tratamiento (octubre) hasta 7 kg a Total 375 mg

final del tratamiento (febrero):
Coste suponiendo aprovechamiento total de la dosis
y vial de 100 mg : 575.000 pts*

Nifio de 2 afios 0 menos con | 15 mg/Kg/mes 5 dosis. 150 mg mes durante 5 meses (1 vial de 100 mg+ 1
BDP (Ejemplo peso medio 10 Kg) vial de 50 mg): 1.230.000 pts

* Empleando viales de 50 mg el coste es de 693.000 pts. Sin aprovechar dosis 799.000 pts.

2.Coste efectividad.

ENSAYO % de eficacia NNT Coste
IMpact-RSV Coste para evitar una hospitalizacion 17 9.784.000 pts
Coste para evitar un ingreso en UCI 59 33.955.000 pts

3. Estimacién del nUmero de pacientes afio candidatos al tratamiento en H. Son Dureta,

[ 74 recién nacidos menores de 33 semanas de gestacion . 5 pacientes menores de 2 afios con BDP

4 Estimacioén del impacto econdmico anual para el hospital .
Representa un aumento del orden del 50 % de presupuesto de gasto farmacéutico del servicio de
pediatria

74 recién nacidos menores de 33 semanas de gestaciéon 42.587.000 pts
5 pacientes menores de 2 afios con BDP 6.147.000 pts
Total anual 48.734.000 pts*

*Puede aumentar al menos un 20-40 % si no se aprovechan dosis o empleando viales de 50 mg.

Resumen

Eficacia: No se ha determinado que disminuya la mortalidad, solo ha demostrado una reduccién de la
hospitalizacion en prematuros con menos de 35 semanas de gestacion y en nifios menores de 2 afios
con enfermedad pulmonar crénica. (NNT del orden de 17)

Seguridad: Bien tolerado

Coste: Muy alto, aprox 10.000.000 pts para evitar una hospitalizacion, aprox 34.000.000 para evitar un
ingreso en UCI.

Comentarios.

Para aceptar directamente en nuestro hospital los resultados y conclusiones del estudio Impact y las
recomendaciones de consenso que se derivan del mismo, publicadas por las sociedades cientificas
americanas y por los grupos de consenso de nuestro medio, es necesario conocer si en el area de
referencia del Hospital Son Dureta, la incidencia de la enfermedad por VSR, el grado de morbilidad y las
tasas de ingreso hospitalario son similares a dicho estudio.

Debe tenerse en cuenta que:
a) La incidencia de enfermedad por VSR puede variar de una comunidad a otra, dependiendo entre otras

aspectos de la prevencién basada en medidas higiénicas, educacion de los padres etc.
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b) Diferentes estudio muestran también que las tasas de ingreso por enfermedad por VSR diferentes.
Ver tabla:

Estudios (9) Ingresos hospitalarios en el grupo control de referencia
(tratados con placebo)

NIAID 20 %

PREVENT 13,5 %

Impact 10,6 %

c) Palivizumab en el estudio IMpact demuestra una reduccion de la hospitalizacion (10,6 % con placebo
y 4,8 % con Palivizumab). La morbilidad medida como ingreso en UCI baja de 3 % a 1,3 %. Los criterios
de indicacion en nuestro centro deberian basarse en las tasas de ingreso hospitalario y de ingreso en
UCI, sobre datos retrospectivos del HSD.

d) Seria de interés redactar un protocolo con estratificacion el riesgo y criterios de indicacion segin las
caracteristicas propias de la poblacion que cubre nuestro hospital (incidencia de enfermedad por VRS y
de ingresos por este motivo en HSD, y relacionado con edad gestacional).

e) El planteamiento es similar a una campafia de vacunacion, cuyo calendario varia de una comunidad a
otra en funcién de los datos locales de riesgo y morbilidad. Bibliografia reciente recomienda el desarrolllo
de guias de tipo local o regional, basado en tasas de hospitalizacion y analisis de coste beneficio.(13)

f) Hasta conocerse estos datos se propone restringir la profilaxis a los pacientes de muy alto riesgo
Conclusiones

En base a los comentarios anteriores se propone que la Comision de Farmacia y Terapéutica solicite :

-Datos de la casuistica propia del hospital de la enfermedad por VRS

-Redaccion de un protocolo de indicaciones y de utilizacién propio del hospital

-Protocolo de administracién de forma que se concentre a los nifios y se pueda utilizar la totalidad del
contenido de los viales

-Listado inicial de pacientes de la presente temporada y subgrupo de riesgo a que pertenece

-Se nombre un responsable de la coordinacion del programa en el HSD

-Solicitar que Insalud elabore sus propias recomendaciones para sus hospitales o apoyen explicitamente
las decisiones de cada hospital
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Anexo 1

Recomendaciones Comité estandares de la SEN (Sociedad Esparfiola de Neonatologia). Marzo 2000 (5)

Muy recomendable

-nifilos prematuros nacidos a las 28 semanas de gestacion o menos, sin enfermedad pulmonar crénica, que tengan 12 o
menos meses de edad al inicio de la estacion del VRS.

-nifios menores de 2 afios afectos de Enfermedad Pulmonar Crénica (necesidad de oxigenoterapia a las 36 semanas de edad
postmenstrual) que han requerido tratamiento en los 6 meses anteriores al inicio de la estacion del VRS

Recomendable-
en nifios prematuros nacidos entre las 29 y 32 semanas de gestacion, sin enfermedad pulmonar crénica, que tengan 6 o0 menos
meses de edad al inicio de la estacion del VRS.

Valorable individualmente segun los factores de riesgo en los prematuros nacidos entre 32 y 35 semanas de gestacion y que
tengan 6 o menos meses de edad al inicio de la estaciéon del VRS. A pesar de la evidencia de su efectividad en este grupo de
prematuros, el gran tamafio de esta poblacion y el coste del farmaco justifican que de momento no se considere su recomendacion
rutinaria. La decisién sobre el uso de Palivizumab en estos nifios sera individualizada, teniendo en cuenta los factores de riesgo
adicionales: hermanos pequefios en edad escolar, ventilacion asistida en el periodo neonatal, antecedentes importantes de alergia

familiar y tabaquismo pasivo intenso.

Recomendaciones Comité Espafiol de Consenso
Un comité de expertos a nivel nacional ha publicado un documento de consenso (Octubre 1999)(6)

-Nifios menores de 2 afios de edad con broncodisplasia que han requerido tratamiento médico en los 6 meses anteriores al inicio
de la estacion del VRS.

-Nifios prematuros nacidos a las 28 semanas de gestacion o menos, sin enfermedad pulmonar crénica, que tengan menos de 12
meses de edad en octubre.

-Nifios prematuros nacidos entre las 29 y las 32 semanas de gestacion que tengan 6 meses de edad 0 menos en octubre.

-Nifios prematuros de 32-35 semanas de gestacion que presenten gactores de riesgo: enfermedades neurolégicas, asistencia a
guarderias, cirugia cardiaca y otros

Servei Catala de Salut: Criterios para la utilizacion de Palivizumab (Marzo 2000)(12)

-Nifios de dos afios 0 menos con enfermedad pulmonar crénica (prematuros que a las 36 semanas postconcepcional corregida
todavia recibian oxigeno)

-Nifios de < 0 = 28 semanas de gestacion, sin enfermedad pulmonar crénica, que tengan 12 meses de edad o menos al comienzo
de la estacion del VRS

-Nifios con 29-32 semanas de gestacion, sin enfermedad pulmonar crénica, con 6 meses 0 menos al inicio de la estacion del VRS

-Nifios con 32-35 semanas de gestacion y con 6 meses o menos al inicio de la estacion VRS, no tratar sistematicamente segun
factores de riesgo adicional . Actualmente se realiza un seguimiento de este grupo para valorar la efectividad del tratamiento

-Nifios con < 0 = 32 semanas de gestacion o afectos de enfermedad pulmonar cronica durante la estacion del VRS, se trtataran
inmediatamente, 5 dias antes del alta hospitalaria y lo que queda de estacién

American Academy Pediatrics (8,11)

- Considerar en Nifios de dos afios 0 menos con enfermedad pulmonar crénica que han precisado tratamiento médico en los 6
meses anteriores de la estacion del VRS.

- Se benefician de laterapia: -Nifios de < o = 28 semanas de gestacién, sin enfermedad pulmonar crénica, que tengan 12
meses de edad o menos al comienzo de la estacion del VRS

- Se benefician de laterapia -Nifios con 29-32 semanas de gestacion, sin enfermedad pulmonar crénica, con 6 meses o menos
al inicio de la estacion del VRS

- Nifios con 32-35 semanas de gestacion, debido al elevado nimero de nifios y el coste del tratamiento el uso de palivizumab debe
reservarse en nifios con factores adicionales de riesgo hasta no se disponga de méas datos.

Anexo 2. Informes otros hospitales:

-Hospital Vall d'Hebré de Barcelona:
"El Servicio de Farmacia propone la inclusion en stock para ser utilizado rigurosamente bajo € protocolo aceptado
por este Hospital."

Hospital Virgen del Rocio de Sevilla:

-" En base a los puntos anteriores y a la idea de que esta prestacion, por tratarse de una terapia preventiva, deberia
de ser una prestacion homogénea toda la comunidad andaluza, el Servicio de Farmacia propone ala Comision de
Farmacia hacer una solicitud formal a la Agencia Andaluza de Evaluacién de Tecnologias Sanitarias para que
evalUe la cuestion, planifique un estudio farmacoecondmico en sucasoy realice una propuesta para todo €l
territorio andaluz'

- "No existen datos sobre si |os costes evitados por hospitalizacion son superiores o inferiores a los costes propios
ddl tratamiento. Por ello seria de gran interés para €l sistema sanitario la realizacion de un estudio
farmacoecondmico serio en el que se incluyeran los costes indirectos e intangibles derivados de la disminucién de
la morbilidad".




