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GlaxoSmithKline Biologicals 5.A., Parc de la Noire Epine, Rue Fleming 20, B-1300
Wavre, Bi. Xuét xwéng boi: GlaxoSmithKline Blologicals S.A., Rue da Lnstitul 89, B-
1330 Rixensart, Bi.
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Vic xin phc‘m

1. THANH PHAN PINH TiNH VA PINH LUQONG

Mot liéu (1,5ml) chira:

Chung Rotavirus ngudi séng giam doc luc RIX4414 khong dudi 1050 CCIDso

;X DANG BAO CHE

Hbn dich udneg.

Vic xin & dang chét 16ng trong va khong mau.

3. PAC TINH LAM SANG

3.1. Chi dinh

Rotarix™ duoc chi dinh dé phong ngira viém da day rudt do rotavirus (xem phan Canh
bao va than trong ddc biét khi sir dung va phé“m Ddc tinh diroc lwc hoc)

3.2.  Liéu lwong va cich ding (}/j’ f

Lidu lwong

Phac dd uéng ngira gdbm 2 liéu. Lidu dau tién c¢6 thé duogc chi dinh tir 6 tuan tudi.
Khoang cach giita céc liéu it nhat 13 4 tuan. Nén hoan thanh liéu trinh udng ngira dén 24 tuin
tudi.

C6 thé st dung Rofarix™ cho tré sinh non thang véi ciing mot lidu lugng (xem phan
Cdc tdac dung khéng mong muén va Ddec tinh dwoc liee hoc).

Trong céc thir nghiém 14m sang, hiém quan st thay hién tugng nhd hodc tré khi ubng
véc xin, trong truomg hop nay khong cn udng lidu thay thé. Tuy nhién, néu tré nhd hoic tré
ra hiu hét lugng vic xin ubng vao thi lidu don thay thé ¢6 thé duoc chi dinh trong ciing lin uéng

véc xin ndy.

Cén phai nhén manh rang nhiing tré da uéng liéu thir nhat bing Rotarix™ thi nén udng
liéu thir 2 ciing bing Rotarix™

Khong nén ding Rotarix™ cho tré trén 24 tuan tudi
Cach dung

Rotarix™ chi dugce sir dung theo duong ubng.
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KHONG PUQC TIEM ROTARIX™ TRONG BAT KY TRUONG HOP NAO.
Khong han ché thitc &n hodc nude udng cia tré, ké ca sita me truée hodic sau khi ubng vic

Xin.

Bing chimg tir cac thir nghiém 1am sang cho thiy viéc cho tré bu sita me khong lam
giam kha ning béo vé chdng lai viém da day — rudt do rotavirus duge tao boi Rotarix™. Do

do, nén tiép tuc cho tré b me trong thoi gian udng véc xin.
Dé ¢6 thém thong tin hudng din cach dung véc xin xem phan Hudéng dén sir dung.
3.3, Chéng chi dinh

Qu4 min véi vac xin hogc bét cir thanh phan té duoc nao duoc lidt ké trong phan Danh

sdach ta diroc.

Qué man sau khi str dung véc xin rotavirus truéce dé.

Tién st bj 16ng rudt.

Bénh nhén c¢6 di tat bdm sinh dudng tiéu hoa vi c6 thé 1a nguyén nhén din dén 1ong
rudt.

Bénh nhan bi r6i loan mién dich két hop nghiém trong (bénh SCID) (xem phén 7dc
dung khéng mong muon).

Nén hoan str dung Rotarix™ dbi véi bénh nhan dang b sét cao cip tinh. Khong chéng
chi dinh sit dung cho bénh nhan dang bi nhidm khuén nhe.

Hoan str dung Rofarix™ d6i véi bénh nhan bi ndn hodc tiéu chay. % ;/

34. Canh bao va thén trong

Dé dam bao thuc hanh tét 1am sang trude khi chiing ngira, can kiém tra tién st y khoa

(dac biét tiém chung véc xin trude d6 va phan tng ngoai ¥ xay ra) va tham kham lam sang.

Ciing nhu nhitng véc xin khac, nén hoén sir dung Rotarix™ cho tré dang c6 bénh 1y
ngng, cap tinh c6 sdt. Tuy nhién khong chéng chi dinh cho tré dang c6 biéu hién nhiém khudn
nhe nhu cam lanh.

Nén hoén sir dung Rotarix™ cho tré dang bi tiéu chay hozc non.

Chua c6 dit lidu vé tinh an toan va tinh hidu qua cta Rotarix™ & nhitng tré méc bénh
dudng tiéu hoa. C6 thé can nhdc sit dung mot céch than trong Rotarix™ & nhitng tré nay néu
béc si cho ring viéc khong str dung vic xin ¢6 thé gay ra nguy co cao hon.

Nguy co xay ra 1dng rudt da duge danh gia trén mot thir nghiém 1am sang vé an toan
trén dién rong (bao gdm 63.225 tré) & My La Tinh va Phn Lan. Thir nghiém nay cho thdy
nguy co bénh 16ng rudt khong tang 1én khi ding Rotarix™ so v6i nhém diing placebo.

R i

iy

Oy R NN

.
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Tuy nhién, nghién ctru an toan hdu mai cho thay gia tang bénh 16ng rudt sau khi udng
vic xin, phan lén 1a trong 7 ngay sau khi dung liéu dau tién va déi voi liéu thir hai thi nguy co it
hon. Tong s6 truong hop bi 16ng rudt van rat hiem. Hién chua thiét 1ap ro liéu Rotarix™ co

anh huong dén toan bo ty 18 xut hién 1dng rudt hay khong.

Dé than trong, cac can b y té nén luu y theo doi cac dau hiéu cia bénh 16ng rudt (dau
bung dit doi, non kéo dai, phan c¢6 mau, chudéng bung va/hoac sot cao). Khi gap céc triéu

chiing trén, cha me hay nguoi bao mau can nhanh chong bao ngay cho cac can bd y té.
Doi véi nhitng tré dé mac 1ong rudt, xem phan Chong chi dinh.

Viée chi dinh ding Rotarix™ cho tré bj suy giam mién dich, bao gdm ca nhiing tré
dang trong qua trinh diéu tri bang liéu phap trc ché mién dich, can phai dugc than trong can

nhac nguy co va lgi ich cua viéc str dung (xem phan Ddc tinh diroc lue hoc).

Thai trir vi rat véc xin qua phén sau khi uéng ngira va trung binh kéo dai khoang 10
ngdy véi ngudng cao nhét cla sy bai tiét vao ngay thit 7 (xem phan Durge liee hoc). Trong céc
thir nghiém 1am sang, dd quan sat nhiing truong hop lay truyén vi rit vac xin thai trir tir cc
dbi tuong ubng ngira sang cho céc dbi tuong tiép xuc c6 huyét thanh 4m tinh nhung khong
thiy c6 bit ky triu ching 14m sang nio. Rotarix™ nén dugc chi dinh than trong cho nhiing
tré tiép xtic gin v6i ngudi suy giam mién dich, nhu ngudi ¢ khdi u 4c tinh hodc céc trudng
hop suy giam mién dich khéc hogc dang diéu tri bang cac thudc trc ché mién dich. Nén vé
sinh cin than khi tiép xuic véi tré vira duoc ubng véc xin (bao gbm ca viéc rira tay) khi thay ta

16t cho tre.

Ciing nhu cac vic xin khéc, dap timg mién dich bao vé c6 thé khong dat dugc & tét ca
céc tré dung véc xin (xem phan Dugc lie hoc).

Hién chua & mirc d6 bao vé ctia Rotarix™ chéng lai cac chiing rotavirus trong céc thi
nghiém lam sang (xem phén Ddc tinh dwoc lwe hoc).

Rotarix™ Kkhong bao vé tré chdng lai bénh viém da day rudt do céc téc nhan khac

M

khong phai Rotavirus.

KHONG TIEM ROTARIX™ TRONG BAT KY TRUONG HQP NAO.

3.5.  Twong tic thube

Rotarix™ ¢6 thé dugce st dung ciing lic v6i bit ky véc xin don gia hodc phdi hop nao
[nhu vic xin sdu thanh phé‘m (DTPa-HBV-IPV/Hib)]: vic xin bach hiu - ubn van - ho ga toan
té bao (DTPw), bach hiu - uén van - ho ga vo bao (DTPa), vic xin Haemophilus influenzae
typ b (Hib), vic xin bai liét bt hoat (IPV), vic xin viém gan B (HBV), viic xin cdng hop
nglra phé cau khudn va véc xin cong hop ngira ndo md cau huyét thanh nhém C. Nhimng


84902
Highlight

84902
Highlight


nghién ctu lam sang cho thay rang dap tng mién dich va tinh an toan cuia nhiing vac xin
dung cting lac voi Rotarix™ khong hé bi anh hudng.

Str dung cuing lic Retarix™ va véc xin bai liét udng (OPV) khong anh huéng dén dép
tmg mién dich dbi v6i khang nguyén bai liét. Mic du sir dung dong thoi véi OPV ¢6 thé lam
giam nhe dép tmg mién dich ddi v6i véc xin rotavirus, nhung hiéu qua bao vé 14m sang dbi

v6i viém da day rudt ning do Rotavirus van duoc duy tri.
3.6. Thai ky va cho con bt

Rotarix™ khong st dung cho ngudi lon. Do vay, chua c6 dit liéu vé viée st dung vic
xin trén nguoi ¢ thoi ky mang thai hodc cho con bi va chua c6 nghién ctru nao duge tién
hanh vé kha ning sinh san trén dong vat.

3.7.  Anh huwéng dén kha niing l4i xe va vin hanh may méc
Khéng thich hgp do Rotarix™ khéng duge sit dung cho nguoi 1on.
3.8. Téc dung khéng mong muébn

Cac dir liéu thir nghiém lam sang

Phan loai vé tin suét duoc quy dinh nhu sau:

Rét phd bién >1/10

Phé bién > 1/100 va <1/10

Khong pho bién > 1/1000 va <1/100 ) >
Hiém gip > 1/10.000 va <1/1000 i
Rét hiém gip < 1/10.000

Két qua vé tinh an toan dugc trinh bay dudi ddy dua trén cic dit liéu tir cac thir nghiém

lam sang duoc tién hanh véi dang véc xin dong khé hodc dang hdn dich ctia Rotarix™.

Trong tong sb 4 thir nghiém 1am sang v6i gan 3.800 lidu Rotarix™ dang hdn dich dugc
sir dung cho gan 1.900 tré. Cac thir nghiém nay cho két qua vé tinh an toan ctia vic xin dang

hén dich twong duong véi vic xin dang dong khé.

Trong tdng cong 23 thir nghiém lam sang, khoang 106.000 liéu Rotarix™ (dang dong
khé hozc dang hén dich) dugc st dung cho g@in 51.000 tré.

Trong 3 thir nghiém 14m sang ¢6 nhom chimg placebo, Rotarix™ duge st dung mot
minh (véc xin thudng quy ding cho tré em duoc chi dinh xen k&), ty 18 xuit hién va mirc do
nghiém trong ctia cac phan tng lién quan (thu thap 8 ngay sau khi ubng ngira), tiéu chay, non,
chén an, sét, kich thich va ho/chay mili khong c6 su khac biét cé y nghia trong nhém sir dung
Rotarix™ so véi nhém sit dung placebo. Khong tang ty 16 xudt hién va mirc d nghiém trong

ctia cac phan Umg nay sau liéu thir hai.
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Trong phan tich tong hop tir 17 thir nghiém 14m sang ¢6 nhém chimg - placebo bao

gom cac thir nghiém Rotarix™ dugce sit dung cing véi cdc vic xin thudng quy dung cho tré

em (xem phan Twrong tdc thuéc), cic phan tmg khong mong mubn dudi day (thu thap 31 ngay

sau khi uong ngira) co kha nang lién quan dén sir dung vac xin.

Rai loan tiéu hoa:

Phé bién: tiéu chay

Khong phd bién: day hoi, dau bung

Roi loan da va mo dudi da

Khong phé bién: viém da

A + - N . %
R6i loan toan thén va tai cho

Pho bién: kich tmg.

Nguy co ctia 1ong rudt duge danh gid trong mot thi nghiém 16n vé tinh an toan tién
hanh tai M§ La Tinh va Phin Lan véi 63.225 dbi tuong tham gia. Két qua cho thiy khong c6
bang chimg vé su gia ting nguy co ctia 1dng rudt trong nhém Rotarix™ khi so sanh véi nhom

placebo, chi tiét duge trinh bay trong bang dudi day.

Rotarix™ Placebo Nguy co twong doi (95% CI)
Long rugt trong vong 31 ngay|N=31.673 N=31.552
sau khi sir dung:
Liéu thir nhit 1 2 0,50 (0,07: 3,80)
Liéu thi hai 5 5 0,99 (0,31; 3,21)
Long rudt xut hién trong vong | N=10.159 N=10.010
1 nam tuoi
Tir liéu dau tién cho t6i 1 nam tudi | 4 14 0,28 (0,10; 0,81)

CI: khoang tin cdy

Tinh an toan trén tré dé non

v

Trong mot thir nghiém lam sang, 1.009 tré duoc sir dung Retarix™ dang déng khd
hogc placebo (198 tré tir 27-30 tuén tudi va 801 tré tir 31-36 tudn tudi khi sinh). Liéu dau tién
dugc str dung tir 6 tudn sau khi sinh. Phan tmg khong mong mudn nghiém trong duoc thiy &

5,1% déi twong st dung Rotarix™ so sanh véi 6,8% sir dung placebo. Céc phan tmg khong

mong mudn khéc ¢ cac dbi tuong st dung Retarix™ va placebo ciing c6 ty 1& twong tu.
g g p y 1€ g

Khong truong hop 16ng rudt nao duge béo céo.

Diéu tra hiu mai
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R&i loan tiéu hoa:

Hiém gip: phin c6 méu, viém da day-rudt do vi rat trong véc xin bai tiét qua phén &
nhiing tré bj bénh thiéu hut mién dich két hop trdm trong (SCID)

Rét hiém: 16ng rudt (xem phan Canh bdo va than trong)
THONG BAO CHO BAC SY NHUNG TAC DUNG KHONG MONG MUON GAP
PHAI KHI SU DUNG VAC XIN.
3.9. Qua liéu
Mot sb truomg hop qué lidu da duoce bao cdo. Nhin chung, hd so bién ¢b bat loi dugc béo céo

& nhimg truong hop nay twong tu nhu céc bién c¢d bat loi dugc ghi nhan sau khi sir dung liéu
RotarixTM nhu khuyén cdo.

4. PAC TINHDUQC LY
Nhém duge tri lidu: vée xin vi rat, ma ATC: JO7BHO1
4.1. Dac tinh dwge luwe hoc

Hiéu qua bdo vé

Trong céc thir nghiém 1am sang, hiéu quéa da duoc chimg minh chéng lai viém da day-
rudt do rotavirus ctia cac ching phd bién nhu G1P[8], G2P[4], G3P[8], G4P[8] va GIP[8] va
cac ching rotavirus khong phé bién nhu G8P[4] (gdy viém da day-rudt nang) va GI12P[6]
(gay viém da day-rudt o bat ky murc do). T4t ca cac ching nay déu luu hanh trén thé gii.

Nhiéu nghién ctru 14m sang da duge tién hanh & Chau Au, M§ La Tinh,Chau Phi va
Chéu A dé danh gia hiéu qua bao vé cta Rotarix™ chong lai rotavirus gay viém da day rudt

muc d6 niang va bit ky.

Murc dd nghiém trong cta viém da day-rudt duge xac dinh theo hai tiéu chi khac nhau sau
day:
- Thang diém 20 Vesikari, danh gia tong thé bénh canh lam sang cta viém da day rudt
do rotavirus ¢6 tinh d&n mirc do nghiém trong va thoi gian bi tiéu chay va non mira,
mirc dd st cao va mét nude ciing nhu nhu cau diéu tri. A‘ Q/
hoac
- Céc truomg hop trén 1am sang theo tiéu chuén ctia TS chire Y té thé gisi (WHO)
Hiéu qua bao vé & Chau Au va Chdu M¥ La Tinh




Hi¢u qua bao vé cua vac xin sau khi uong hai liéu Rotarix™ duge quan sat trong cac nghién
ctru lam sang tién hanh & chau Au va chau My La Tinh trong su6t nim dau va nam tudi thir 2

gop lai va duoc thé hién trong bang 1 va bang 2 sau day.

Bing 1: Nghién citu & Chau Au: S§ liéu két hop cita nim 1 tudi va 2 tudi

(Rotarix™ N=2.572; Placebo N=1.302 (§))

Hi¢u qua ciia vic xin (%) chong lai viém da day rudt do rotavirus mirc d ning va bat ky

[95% CI]
Chiing Miic d9 bat ky Mike d9 ning’
GI1P[8] 89,5 96,4
[82,5; 94,1] [90,4; 99,1]
G2P[4] 58,3 85,5
[10,1; 81,0] [24,0; 98,5]
G3P[8] 84,8 93,7
[41,0; 97,3] [52,8; 99,9]
G4P[8] 83,1 95,4
[55,6; 94,5] [68.,3; 99,9]
GI9P[8] 72,5 84,7
[58,6; 82,0] [71,0; 92,4]
Chuing véi genotype P[8] 81,8 91,9
[75.8; 86,5] [86,8; 95,3]
Céc chung rotavirus lru hanh 78,9 90,4
[72,7; 83,8] [85,1; 94,1]
Hiéu qua ciia vic xin (%) chéng lai viém da day ruét do rotavirus can can thiép y khoa
[95% CI]
Céc chiing rotavirus luu hanh 83,8
[76,8; 88,9]
Hiu qua ciia vic xin (%) chong lai viém da day rugt do rotavirus cAn nhip vién
[95% CI]
Cac chung rotavirus luu hanh 96,0
[83,8; 99,5]

"'Viém da day ru6t ning duge dinh nghia la c6 s diém > 11 trong thang diém Vesikari

(§) Poan hé ATP danh gia hiéu qua, bao gdm tat ca nhiing ddi tuong tir doan hé ATP dugc danh gia

an toan tham gia vao qua trinh theo dai hiéu qua sau do.

Béng 2: Nghién ciru & Chau My La Tinh: S6 liéu két hop ciia nim 1 tudi va 2 tudi C}j/
(Rotarix™ N=7.205; Placebo N=7.081 (§))

Chiing Hi¢u qua ciia vic xin (%) chdng lai viém da day rudt niing do
rotavirus’
[95% CI]
Viém da day rudt do bt ky 80,5
chuing rotavirus [71,3; 87.1]
G1P[8] 82,1
[64,6; 91,9]
G3P[8] 78,9
[24,5; 96,1]




G4P[8] 61,8
[4,1; 86,5]

GIP[8] 86,6
[73,0; 94,1]

Chung c6 genotype P[8] 82,2
[73,0; 88,6]

f Viém da day rudt ndng duge xé4c dinh tiy thude vao dot tiéu chay c6 hodc khéng co6 nén mira can

nhap vién hodc bt nudc tai cac co so'y té (tiéu chuan cia WHO)

(§) Poan hé ATP dénh gia hiéu qua, bao gdm tat ca nhiing dbi tuong tir doan hé ATP dugc danh gia

an toan tham gia vao qua trinh theo doi hi¢u qua sau do.

Hi¢u qua cua vic xin ch("‘)ng lai viém da day-rudt nang do rotavirus chiing G2P[4] la 38,6%

(95% CI: <0,0; 84.2). S6 cac trudng hop dé udce tinh hiéu qua vic xin chdng lai G2P[4] 1a rat _
it. f

Mot nghién ciru tong hop gdm 4 nghién ctru vé hiéu qua cho thay hiéu qua chéng lai viém da
day rudt ning do rotavirus ching G2P[4] (diém Vesikari >11) 12 71,4% (95% CI: 20,1; 91,1). N

C6 thé ngoai suy murc do hidu qua bao vé ctia dang dong khd cho dang hén dich, do dap tmg
mién dich quan sat dugc sau khi ubng ngira 2 liéu Rotarix™ dang hdn dich 14 twong duong 1+

véi dap tmg mién dich sau khi uéng ngira 2 liéu Rofarix™ dang déng kho. o f

Hiéu qua bao vé & Chau Phi

Mdt nghién ciru 1am sang duoc tién hanh & Chau Phi trén hon 4.900 dbi tuong ding
Rotarix™ & tudi tir 10 va 14 tudn tudi (2 liéu) hodc 6, 10 va 14 tudn (3 liéu). Hiéu qua cia
véic xin chdng lai viém da day rudt niing do rotavirus trong nam tudi dau tién 1a 61,2% (95%
CI: 44,0; 73,2). Nghién ctru khong dénh gid su khac biét vé hiéu qua giita liéu trinh ching
ngira 2 lidu va 3 liéu.
Hiéu qua bao v¢ cua véc xin chéng lai viém da day rudt mic do ning va mic do bat ky
da dugc quan sat va thé hién trong bang 3 duéi day. ,}g/ -

Bing 3: Nghién citu & Chiu Phi: Két qua nghién cttu tong hop & nim tudi diu tién

(Rotarix™ N=2.974; Placebo N=1.443 (§))

Hiéu qua ciia vic xin (%) chong lai viém da day rudt mic dd ning va bat ky do rotavirus
[95% CI]
Chiing Mike d9 bat ky Mirc d§ ning'
G1P[8] 68,3 56,6
(53,6; 78.5) (11,8; 78,8)
G2P[4] 49,3 83,8
(4,6; 73,0) (9,6; 98.4)
G3P|[8] 43,4% 51,5*%
(<0; 83.,7) (<0; 96.5)
G8P[4] 38,7% 63,6
(<0; 67,8) (5,9; 86,5)




GIP[8] 41,8%* 56,9*
(<0; 72,3) (<0; 85,5)

G12P[6] 48,0 35,3%
(9,7; 70,0) (<0, 82,2)

Chiing voi 393 70,9
genotype P[4] (7,7: 59,9) (37,5; 87,0)

Chiing voi 46,6 55.2%
genotype P[6] (9,4; 68,4) (<0; 81,3)

Ching voi 61,0 59,1
~_genotype P[8] (47,3; 71,2) (32,8; 75,3)

¥ Viém da day rudt ning duogc dinh nghia la ¢6 sé diém > 11 trong thang diém Vesikari

(§) Doan hé ATP dénh gia hiéu qua, bao gdm tat ca nhitng ddi tugng tir doan hé ATP duge danh gia
an toan tham gia vao qua trinh theo doi hi¢u qua sau do.
* Khéng c6 y nghia thong ké (p = 0,05). Nhiing dir liéu nay can dugc giai thich can than.

Hiéu qua kéo dai dén 3 tudi & Chau A

Mét nghién ctru lam sang tién hanh & chau A (Hdng Kéng, Singapore va Dai Loan) trén
hon 10.000 d6i tugng duge ding Rotarix™ theo céc liéu trinh khéc nhau (2, 4 thang tudi; 3,
4 thang tudi).

Sau khi dung 2 lidu Rotarix™, hidu qua bao vé cia vic xin quan sat dén khi 3 tudi
duoc thé hién trong bang 4.
Bing 4: Nghién citu & Chau A: Hi¢u quéi bio vé dén nim 2 tudi va 3 tudi (Rotarix™

N=5.263; Placebo N=5.256 (§))

Hi¢u qua dén 2 tudi Hiéu qua dén 3 tudi
Hiéu qua cia vic xin (%) chong lai viém da day — rudt ning do rotavirus (95% CI)
Chiing Mirc d nang’ Mike do niing’
G1P|[8] 100,0 100,0
(80,8; 100,0) (84,8; 100,0)
G2P[4] 100,0%* 100,0*
(<0; 100,0) (<0; 100,0)
G3P[8] 94,5 95,2
(64,9; 99,9) (70,4; 99,9)
GIP[8] 91,7 91,7
(43,8; 99,8) (43.8; 99.,8)
Chiing voi 95,8 96,6
| genotype P[8] (83,8; 99,5) (87,0; 99,6)
Cac chiing 96,1 96,9
rotavirus lwu (85,1;99,5) (88,3; 99,6)
hanh
Hiéu qua ciia vic xin (%) chong lai viém da day — rudt ning do rotavirus can nhép vién hodic bu
nwéc tai cic co' sé' y té (95% CI)
Cac chiing 94,2 95,5
rotavirus lwu (82,2;98.8) (86,4; 99,1)
hanh

' Viém da day rudt nang duoc dinh nghia 1a ¢6 s6 diém > 11 trong thang diém Vesikari

(§) Poan hé ATP danh gia hiéu qua, bao gdm tat ca nhiing dbi trgng tir doan hé ATP dugc danh gia

an toan tham gia vao qua trinh theo déi hi€éu qua sau do.



* Khong ¢6 y nghia théng ké (p = 0,05). Nhiing dir liéu nay can dugc giai thich thén trong.

Dip ikng mién dich

Trong céc nghién ctru 14m sang khac nhau tién hanh & Chau Au, Chau My La Tinh va
Chau A, 1.957 tré so sinh da duge cho ubng Rotarix™ dang dong khd va 1.006 tré so sinh
ding placebo theo céc liéu trinh ching ngira khac nhau. Ty 1é phén trim sb tré ban dau c6
huyét thanh 4m tinh v6i rotavirus (hiéu gia khang thé IgA <20 U/ml (bang phuong phép
ELISA) so véi hiéu gid khang thé IgA khang rotavirus trong huyét thanh > 20U/ml dao dong
trong khoang 77,9% dén 100% va tir 0% dén 17,1% mot hodc hai thang sau lidu véc xin thi

hai hay placebo.

Trong ba thir nghiém 14m sang so sénh, dédp (mg mién dich tao ra béi Rotarix™ dang

hén dich 1a tvong duong véi dap tmg mién dich gay ra boi Rotarix™ dang dong kho.

Trong mot nghién ciru lam sang tién hanh & Chau Phi, dap tmg mién dich dugce dénh
gi4 trén 332 tré so sinh dung Rotarix™ (N=221) hodc placebo (N=111) theo liéu trinh 10 va
14 tudn (2 lidu) hodc 6, 10 va 14 tudn (3 lidu). Ty 1é phin trdm sb tré ban dau c¢6 huyét thanh
4m tinh voi rotavirus (hiéu gia khang thé IgA <20 U/ml (bang phwong phép ELISA) so véi
hiéu gia khang thé IgA khang rotavirus trong huyét thanh > 20U/ml mot thang sau liéu vic

xin hodc placebo cudi cling twong tmg 13 58,4% va 22,5%.

Dap irng mién dich o tré sinh non

Trong mot nghién ctru 14m sang & tré dé non sir dung dang dong khd, Rotarix™ tao ra
dap tmg mién dich; 85,7% tré dat dwoc hiéu gid khang thé IgA khéng rotavirus trong huyét
thanh > 20U/ml (bing phuong phép ELISA) mot thang sau khi ding liéu vic xin thi hai.

An toan cho tré bi héi chitng suy giam mién dich méc phai (HIV)

Trong mdt nghién ctru 1am sang, 100 tré bi hoi ching suy giam mién dich mic phai
(HIV) duge chi dinh dung Retarix™ dang déng kho hodc placebo. Dit liéu an toan la nhu
nhau gifta hai nhém ding Rotarix™ va placebo. j’ '§/

Sw bai tiet virus cd trong vac xin qua phin

Vi rit ¢6 trong vic xin bai tiét qua phén sau khi uéng va kéo dai trung binh khoang 10
ngay, nhiéu nhét vao ngay thtr 7. D3 tim thdy cac phén tir khang nguyén ctia vi rtt phét hi¢n
bang ELISA, & khoang 50% mau phan sau liéu dau tién va khoang 4 % mau phén sau liéu tht
2. Khi kiém tra sy hién dién ctia ching véc xin sébng 17% mau phén nay cho két qua duong
tinh.

Trong hai thir nghiém 14m sang c6 nhém chiing so sanh, bai tiét virus c6 trong viic xin
sau chiing ngira 12 twong dwong nhau giita viic xin Rofarix™ dang hdn dich va dang déng
kho.

Hiéu qud thuc té ciia vic xin




Trong céc nghién ctru quan sat, hiéu qua cta vic xin da duoc chting minh chdng lai viém da
day-rudt nang dan dén nhép vién do rotavirus ctia céc ching phd bién nhu G1P[8], G2P[4],
G3P[8] va G9P[8] ciling nhu cic chiing rotavirus it phd bién hon nhu G9P[4] va G9P[6]. Tét
ca cée ching nay ddu dang luu hanh trén thé gioi.

Bang 5 cho thay két qua ctia céc nghién ctru bénh-chimg bit cip duogc tién hanh dé danh gia

hiéu qua ctia Rotarix™ phong viém da day rudt nang do rotavirus phai nhép vién.

Bing 5: Hi¢u quda ciia Rotarix™ phong viém dg day rudt ning do rotavirus phii nhap

vién:
Nuwée | Tudi N Hi¢u qua sau khi sir dung 2 liéu
(S6 ca bénh/ Nhip vién do Rotavirus
S6 chirng)
Chiing Hiéu qua (%)
[Khodng tin ciy 95%)]
Cac nude thu nhap cao
Bi < 4 tubi 160/198 Tat ca 90 [81; 95]
GI1P[8] 95 [78; 99]
G2P[4] 85 [64; 94]
3-11 thang Tat ca 91[75:97]
G2P[4] 83[11;96]
Singapore <5 tudi 136/272 Tt ca 84 [32; 96]
GI1P[8] 91 [30; 99]
DaiLoan | <3tudi | 275/1.623 Tét ca 92 [75:98]
GI1P[8] 95 [69;100]
My <2 tudi 85/1.062 Tét ca 85 [73;92]
G1P[8] 88 [68:95]
G2P[4] 88 [68;95]
8-11 théang Tat ca 89 [48;98]
My <5 tudi 74/255 G3P[8] 68 [34;85]
Céc nudce thu nhédp trung binh
Bolivia <3 tudi 300/974 Tat ca 77 [65;84]
GOP(8] LI 5/
G3P[8] 93 [70;98]
G2P[4] 69 [14;89]
G9P[6] 87 [19;98]
6-11 thang Tat ca 77 [51;89]
G9P[8] 90 [65;97]
Brazil <2 tubi 115/1,481 Tat ca 72 [44:85]
G1P[8] 89 [78;95]
G2P[4] 76 [64;84]
Brazil <3 tudi 249/249 Tat ca 76 [58;86]
G2P[4] 75 [57;86]
3-11 thang Tat ca 96 [68;99]
G2P[4] 95 [66:99]
El <2 tudi 251/770 Tat ca 76 [64;84]*
Salvador 6-11 thang 83[68:91]
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Mexico | <2wéi | 917 | G9P[4] | 94 [16;100]

Céc nude thu nhap thap

Malawi | <2wéi | 81/234 | Titca | 63 [23;83]

() nhitng doi tigng khéng uong di liéu vic xin, hiéu qua sai mot lieula 51 % (khoang tin cdy 95%: 26, 67)

Anh hwéng dén ti Ié tiv vong$

Céc nghién ctru vé sy anh huéng cua Rotarix™ dugce tien hanh ¢ Panama, Brazil va
Mexico cho thy ti 18 tir vong do tiéu chay do moi nguyén nhan giam tir 22% dén 56% & tré
em dudi 5 tudi, trong vong 2 dén 3 nam sau khi uéng vac xin.

Anh hwéng dén i 16 nhdp vién §

Trong mdt nghién ctru dit liéu hdi ciru & Bi dugc tién hanh & tré em tir 5 tudi tro xudng,
tac dong truc tiép va gian tiép ctia viéc udng ngira vic xin Rotarix™ dén ti 1¢ nhap vién lién
quan dén rotavirus vao khoang tir 64% (95% CI: 49; 76) dén 80% (95% CI: 77; 83) sau 2
nim ubng ngtra vic xin. Céc nghién ctru tuong tu & Brazil, Australia va El Salvador ciing cho
thdy ti 1& nhép vién giam tir 45 dén 88%..

Hon nita, 2 nghién clru vé ti 1é nhép vién do tiéu chay do moi nguyén nhan dugc tién
hanh & Chau M§-La tinh cho théy ti 1& nhap vién giam tir 38 dén 40% sau khi uéng ngira véc
Xin 4 nam.

SGHI CHU: Nhiing nghién ctru vé sy anh huong cia vac xin duoc thiét 1ap mdi lién he
vé mat thoi gian chir khong phai mdi quan hé nguyén nhan-két qua gitra bénh tat va ching
ngura.

4.2. Dwoec dong hoc

Khong yéu cAu danh gia déc tinh duge dong hoc dbi véi vie xin.
4.3. Nghién ctru lam sang

Xem phan “Dic tinh Duoc luc hoc”

4.4, Dir liéu vé tinh an toan tién 14m sang

S6 liéu an toan tién 1am sang khong cho thay sy nguy hiém cho nguoi dya trén nghién

clru v6i lidu gay doc nhic lai. # 5/
5. PAC TiNH DUQC HQC p
3.1. Danh sach eac ta dwoe

Puong sucrose, di-sodium adipate, moi truong Dulbecco’s Modified Eagle (DMEM),
nuée vo khuan.

Porcine Circovirus nhém 1 (PCV-1) duogc phat hién c¢6 trong vic xin Retarix™. PCV-1
duoc biét khong phai 1a nguyén nhan gy ra bénh & dong vét va khong lay nhiém hay gay
bénh & ngudi. Khdng c6 bang chimg cho thay sy hién dién cia PCV-1 gdy ra nguy co nao vé
tinh an toan.
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khic.

Duds Tinh twong ki

Khong nén tron 14n vic xin nay voi cée san pham thude khac.

3.3, Han sir dung

36 thang ké tir ngay san xudt

54. Thén trong dac biét khi biao quéan

Béo quan trong ti lanh (2°C — 8°C). Khong dé dong d4.

Béo quan nguyén trong hop dé tranh 4nh séng.

5.5, Pic diém bao bi va quy cich déng goi

1,5 ml hdn dich udng trong mét tuyp (LDPE) véi miéng va nip day (polypropylene).
Pong goi: Hop x 1 tuyp lidu 1,5ml.

5.6. Huwéng din sir dung (xem hinh vé & dwdi)

Vic xin ¢ dang l6ng trong, khong mau, khong c6 cac phan ti la, duge st dung dé udng.
Vic xin dugc str dung ngay (khong can hdi chinh hodc pha loang).

Vic xin dugce diing dé udng khong duoc tron 13n véi bit ky véc xin hodc dung dich nao

Vic xin can duoc kiém tra bing mit thuong dé phat hién xem c6 bat ky phéan tr la

vi/hodc bat thudng nao hay khong. Loai bo véc xin néu thdy c6 bt thuong

Nén loai bé vic xin khdng diing dén hoic chét thai theo yéu ciu ctia timg noi.

Hudng dan s dung vic xin:

Doc k¥ huéng dan str dung dudi day trude khi dung vic xin.

A Nhiing didu ban cin lam truée khi sic dung Rotarix

e Kiém tra han sir dung. 7
o Kiém tra xem tuyp véc xin da bj hong hay bj mé chua. Mang
e Kiém tra dung dich vic xin trong va khong mau, khong

c¢6 cac phén tir la. 4
| Tuyp

Khong sir dung véic-xin néu ban phat hién thdy bit ky diéu Pau nhon

bat thudmng nao. .
e Viic xin ndy dugc cho udng - truc tiép tir tuyp. Nap
o  Sin sang dé sir dung- Ban khong cdn phai tron véi bét

el thir gi khac. N
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B Chuén bi tuyp sin sang

1. Kéo dé thao nip diy

e Giir nip ddy — ban can ding nép ddy dé xuyén qua lép
mang.

o Gilr tuyp thing ding.

2. Biing lién tiép vao du tuyp cho dén khi sach hét chét

léng trén dan tuyp.

o Lam sach chit long ¢ phin mong nhat cia tuyp bing
cach bung vao phia ngay dudi l&p mang.

3. Ding niip diiy dé mé tuyp

o Giir tuyp thing dimng.

e Cim mit bén cua tuyp

e C6 mot du nhon & bén trong ddu nép ddy va nim &
chinh giira.

o Xoay ndp ngwoc lai (180°).

4. M nfip tuyp
o Ban khong cin phai viin. Nhan nip ddy xudng dé
lam thung lép mang.
o Sau do Iy nfp day ra.

C Kiém tra xem tuyp da dwge mé chinh xac hay chua,

1. Kiém tra I6p mang da dugc chge thiing
o S&co mot chi 16 o trén diu tuyp.

2. Diéu cin 1am néu I6p mang vin chua dwge choce thiing
o Néu I6p mang vin chua duge choc thing, quay lai myc
B va lap lai cdc bude 2, 3 va 4.

—

-
N
" NA . //
N X /
Mang -
X
&Déu nhon
\ e
' ™
o 5 ‘J/ {
Nhén I
nap -
xudng hde
N
(
N
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D Sir dung vic xin

e Khi tuyp viic xin da duge ma, kiém tra dung dich thdy o
trong, khéng cé céic phéan tir la.
Khéng sir dung véc xin néu ban phét hién thay bat ky )
diéu gi bt thuong.. [ /"'
e Sir dung vic xin ngay.

v I
. VA T
1. Tw thé ciia tré khi sir dyng vic xin f o -4 ( i

o Dé tré ngdi hoi nghiéng vé phia sau,

2. Chi dinh vac xin ke

Chi sir dung
dudng udng

o Bop dung dich vic xin nhe nhang vao mdt bén cia
miéng tré - vé phia bén trong mé.

o Ban c6 thé phai bop tuyp mot vai lin dé ddy dugc tat ca
viic xin ra— khong quan trong néu mot giot van con lai ¢
diu tuyp.

Khong phai tat ca cac dang trinh bay san phdm déu ¢6 & moi quéc gia.

Xin lién hé nha san xudt néu can thém thong tin

Rotarix 1a nhan hiéu thwong mai ctia GSK group of companies
DUNG THEO PON CUA BAC SY

PE XA TAM TAY TRE EM

PQC KY HUONG DAN SU DUNG TRUOC KHI DUNG
XIN HOI Y KIEN BAC SY NEU CAN THEM THONG TIN

San xuét boi :

GlaxoSmithKline Biologicals S.A.
Parc de la Noire Epine, Rue Fleming 20, B-1300 Wavre, Bi.
Xuit xwéng béi:
GlaxoSmithKline Biologicals S.A.

e S .

Rue de L’Institut 89, B-1330 Rixensart, Bl _. ’ r'_-'_"_ :

for%, .

Dya trén IPI phién ban 11 (05/07/2016). g, ; /
ROT LIQT 1612-IP111/05072016 N0

- n..:.:../‘

Ngay xem xét siva ddi, cAp nhat lai ndi dung hwéng din sir dung thude: 11/08/2015

TUQ CUC TRUONG
P.TRUONG PHONG

-/@uy&a Chi Chu %Ka’y
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Sub-label:

ROTARIX™
Oral Suspension

Packsize: Box of 1 Oral Applicator 1.5 ml

Rx. Thuéc ban theo don. Hap 1 dng vic-xin dang hin dich udng, don ligu
diing: dwéng udng. Khang duge tidm. SBK: QLVX-wom-xx. 52 16: xem LO
MFD; HD: xem EXP. Bao quin: +2°C dén +8°C, khong dé ding g4, iranh dnh\ag h
djnh, ehéng chi dinh, céch ding va cic théng tin khde: xin xem & hudng din'gi ding
kém theo. D& xa tim tay tré em. Boc k§ huéng din sir dung trudre khi ding. San xuithot
ithKline Biologicals S.A., Parc de la Noire Epine, Rue Fleming 20, B-13D85~
Wavre, Bi. Xuit xwéng béi: GlaxoSmithKline Biologicals S.A., Rue de Linstitut 83, B-

1330 Rixensar, Bi.
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N Wae’xm phong ngtra Rotavirus

1 THANH PHAN PINH TiNH VA PINH LUQNG

M5t liéu (1,5ml) chira:

Chung Rotavirus ngudi sng giam doc luc RIX4414 khong duéi 1060 CCIDsg
2. DANG BAO CHE

Hon dich udneg.

Vic xin & dang chét long trong va khong mau.

3 PAC TINH LAM SANG

3:1. Chi dinh

Rotarix™ duge chi dinh dé phong ngira viém da day rudt do rotavirus (xem phan Cdnh bdo

va thén trong ddc biét khi sir dung va phz"in Pdc tinh diroc lue hoc)
3.2 Liéu hrong va cich ding
Liéu Iwgng

Phéc dd udng ngira gdm 2 lidu. Liéu diu tién c6 thé duge chi dinh tir 6 tudn tudi. Khoang céch

gitta céc lidu it nhat 12 4 tudn. Nén hoan thanh lidu trinh uéng ngira dén 24 tuan tudi.

C6 thé str dung Rotarix™ cho tré sinh non thang véi ciing mdt liéu luong (xem phan Cdc tdc

dung khong mong m uébn vé Ddic tinh diroe lirc hoc).

Trong céc thir nghiém 1am sang, hiém quan sat thdy hién twong nhd hodc tré khi ubng véc xin,
trong trudng hop nay khong can udng lidu thay thé. Tuy nhién, néu tré nhé hoic trd ra hau hét luong

véic xin udng vao thi lidu don thay thé c6 thé dugc chi dinh trong cling lan udng véc xin nay.

Cén phai nhdn manh rang nhitng tré da udng liéu thir nhit bing Rotarix™ thi nén udng lidu

thir 2 ciing bang Rotarix™
Khong nén dung Rotarix™ cho tré trén 24 tuan tudi } ;5
Ciich dimg v
Rotarix™ chi duge str dung theo duong udng.
KHONG PUQC TIEM ROTARIX™ TRONG BAT KY TRUONG HQP NAO.

Khéng han ché thirc an hodc nude uong cua tre, ké ca sita me trude hodc sau khi udng vac xin.



Béng chung tir céc thir nghiém 1am sang cho thay viéc cho tré bu sita me khéng lam giam kha
nang bao v¢ chong viém da day — rudt do rotavirus duoc tao boi Retarix™. Do d6, nén tiép tuc cho

tré bt me trong thoi gian udng véc xin.
Dé c6 thém thong tin huéng dan cach diing vic xin xem phin Hieéng dan sir dung.
3.3. Chong chi dinh

Qua mén véi vic xin hodc bat i thanh phan té dugc nao duoc liét ké trong phan Danh sdch

ta dirge.
Qué man sau khi sir dung véc xin rotavirus trudc do.
Tién str bi 1dng rudt.
Bénh nhan c6 di tat bAm sinh dudng tiéu héa vi ¢6 thé 1a nguyén nhan din dén 16ng ruét.

Bénh nhén bj rdi loan mién dich két hop nghiém trong (bénh SCID) (xem phén Tdc dung
phu).

Nén hodn st dung Rotarix™ dbi voi bénh nhan dang bi sét cao cép tinh. Khong chdng chi
dinh st dung cho bénh nhan dang bi nhiém khuén nhe.

Hoén sir dung Rotarix™ dbi v6i bénh nhan bi non hodc tiéu chay.
3.4. Canh béo va thin trong

Pé dam béo thuc hanh t6t 1am sang trude khi chiung ngira, cin kiém tra tién st y khoa (dac

bi¢t tiém ching vac xin trude d6 va phan Gmg ngoai y xay ra) va tham kham lam sang.

Ciing nhu nhitng véc xin khac, nén hoan sir dung Rotarix™ cho tré dang c6 bénh ly ning, cap
tinh c6 sbt. Tuy nhién khong chdng chi dinh cho tré dang ¢6 biéu hién nhiém khuén nhe nhu cam
lanh. J g P

Nén hodn sir dung Rotarix™ cho tré dang bi tiéu chay hodc non.

Chua c6 dit liéu vé tinh an toan va tinh hiéu qua ctia Rofarix™ & nhitng tré méc bénh dudng
tiéu héa. C6 thé can nhic sir dung mot céch than trong Rofarix™ & nhing tré nay néu bac si cho

rang viée khong str dung viac xin c6 thé gy ra nguy co cao hon.

Nguy co xay ra 1dng rudt da duoc danh gia trén mot thir nghiém lam sang vé an toan trén dién
rong (bao gdm 63.225 tré) & My La Tinh va Phan Lan. Thir nghiém nay cho thiy nguy co bénh 1dng

rudt khong tang lén khi ding Retarix™ so véi nhém dung placebo.

Tuy nhién, nghién ctru an toan hu mai cho thdy gia tang bénh 10ng rudt sau khi udng véc xin,
phan 16n la trong 7 ngay sau khi ding liéu dau tién va ddi véi lidu tht hai thi nguy co it hon.Téng sé
truong hop bi 16ng rudt van rt hiém. Hién chua thiét lap 18 liéu Rotarix™ cé anh huong dén toan

bo ty 1& xudt hién 16ng rudt hay khong.



Dé than trong, cac can by y té nén luu y theo ddi cac dau hiéu cua bénh 16ng rudt (dau bung
dir doi, non kéo dai, phan c6 mau, chudng bung va/hoac sot cao). Khi gap céc triéu chimg trén, cha

me hay nguoi bao mau can nhanh chéng bao ngay cho cac can b y té.
Do6i v6i nhitng tré dé mac 1ong rudt, xem phan Chong chi dinh.

Viée chi dinh dung Rotarix™ cho tré bi suy giam mién dich, bao gém ca nhiing tré dang trong
qué trinh diéu trj bang liéu phép e ché mién dich, cAn phai duge than trong can nhic nguy co va loi

ich cua viéc str dung (xem phan Ddc tinh dirgc lic hoc).

Thai trir vi rit véc xin qua phan sau khi uéng ngira va trung binh kéo dai khoang 10 ngay véi
ngudng cao nhat cta su bai tiét vao ngay thit 7 (xem phin Duge e hoc). Trong cac thir nghiém
lam sang, di quan sat nhing trudng hop ldy truyén vi rat véc xin thai trir tir cdc déi tuong ubng
ngira sang cho cac ddi tugng tiép xtic ¢6 huyét thanh 4m tinh nhung khong thdy c6 bat ky triéu
ching 14m sang nao. Rotarix™ nén duge chi dinh than trong cho nhiing tré tiép xtic gin véi ngudi
suy giam mién dich, nhw ngudi ¢6 khéi u dc tinh hodc cac trudng hop suy giam mién dich khac hodc
dang diéu tri bing céc thudc e ché midn dich. Nén vé sinh cin than khi tiép xtic v6i tré vira duge
ubng vic xin (bao gdm ca viée rira tay) khi thay ta 16t cho tré.

Cling nhu cac véc xin khéc, dap timg mién dich bao vé co thé khong dat duoc & tAt ca cac tré
ding vic xin (xem phin Durgc lire hoc).

™

Hién chua 6 muc d§ bao vé cia Rotarix™ chong lai cac ching rotavirus khong luu hanh

trong cic thir nghiém 1am sang (xem phan Bdc tinh dicge hiee hoc).

Rotarix™ khong bao vé tré chdng lai bénh viém da day rudt do céc tac nhan khic khong phai

By 4

Rotavirus.

KHONG TIEM ROTARIX™ TRONG BAT KY TRUONG HOP NAO.
35 Twong tic thudce

Rotarix™ c6 thé dugc sir dung cling lic véi bat ky vic xin don gid hodc phdi hop nao [nhu
véc xin sdu thanh phan (DTPa-HBV-IPV/Hib)]: véc xin bach hdu - uén vén - ho ga toan t& bao
(DTPw), bach hau - ubn vén - ho ga v6 bao (DTPa), vic xin Haemophilus influenzae typ b (Hib),
véc xin bai liét bat hoat (IPV), véc xin viém gan B (HBV), véc xin cdng hgp ngura phé ciu khuén va
véc xin cong hop ndo md céu huyét thanh nhém C. Nhitng nghién ctru lam sang cho thdy ring déap
tmg mién dich va tinh an toan cta nhiing véc xin dung cing luc véi Rotarix™ khong hé bi anh

huong.

Str dung cing lic Rotarix™ va vic xin bai liét ubng (OPV) khong anh huéng dén dap tmg
mién dich dbi véi khang nguyén bai liét. Mic du sir dung ddng thoi véi OPV ¢6 thé lam gidm nhe
dép tmg mién dich dbi véi véc xin rotavirus, nhung hiéu qua bao vé 1am sang ddi v6i viém da day

rudt nang do Rotavirus van duoc duy tri.



3.6. Thai ky va cho con bu

Rotarix™ khong st dung cho ngudi 16n. Do vay, chua co dit liéu vé viée str dung vic xin trén
nguoi ¢ thoi ky mang thai hodc cho con bu va chua c6 nghién ciru nao duge tién hanh vé kha niang

sinh san trén dong vat.
3.7. Anh hwéng dén kha ning i xe va vin hanh may mée
Khong thich hop do Rotarix™ khéng duge sir dung cho ngudi 16n.
3.8. Téc dung khong mong mudn
Cac div liéu thir nghi¢m Iam sang

Phan loai vé tan suét dugc quy dinh nhu sau:

Rét phd bién > 1/10

Phd bién > 1/100 va <1/10

Khoéng phd bién > 1/1000 va <1/100

Hiém gip > 1/10.000 va <1/1000 /
e 5

Rat hiem gap < 1/10.000

Két qua vé tinh an toan duge trinh bay dué6i ddy dya trén céc dir liéu tir cc thir nghiém lam

sang dugc tién hanh voi dang vac xin dong kho hodc dang hon dich cua Rotarix™.

Trong téng s6 4 thir nghiém 1am sang véi gin 3.800 liéu Rotarix™ dang hdn dich dwoc sir
dung cho gan 1.900 tré. Céc thir nghiém nay cho két qua vé tinh an toan cua vic xin dang hdn dich

twong duong véi véc xin dang dong khd.

Trong tong cong 23 thir nghiém 1am sang, khoang 106.000 liéu Rotarix™ (dang déng khod
hodc dang hdn dich) duoc sir dung cho gz“m 51.000 tre.

Trong 3 thir nghiém 14m sang c6 nhom chimg placebo, Rotarix™ duoc sit dung mot minh
(véc xin thudng quy dung cho tré em dugc chi dinh xen k&), ty 1¢ xuét hién va mic do nghiém trong
clia céc phan tmg lién quan (thu thap 8 ngady sau khi ung ngira), tiéu chay, non, chéan an, sbt, kich
thich va ho/chay miii khong ¢ su khac biét ¢6 y nghia trong nhom sir dung Rotarix™ so véi nhom
str dung placebo. Khong ting ty 1& xudt hién va mic do nghiém trong ctia cac phan tmg nay sau liéu
thit hai.

Trong phén tich téng hop tir 17 thir nghiém 14m sang ¢6 nhém chimg — placebo bao gbm céc
thir nghiém, Rotarix™ dugc sir dung ciing véi céc vic xin thuong quy dung cho tré em (xem phén
Twong tdc thudc), cie phan ting khong mong mubn dudi ddy (thu thip 31 ngay sau khi udng ngira)

¢6 kha nang lién quan dén str dung vac xin.

RO61 loan tiéu hoa:

Phé bién: tiéu chay



Khong phd bién: déy hoi, dau bung

Roi loan da va mo dudi da

Khéng phd bién: viém da

R4i loan toan than va tai chd

Pho bién: kich tmg.

Nguy co ctia 1ong rudt duge danh gid trong mdt thir nghiém lén vé tinh an toan tién hanh tai
My La Tinh va Phan Lan véi 63.225 déi tugng tham gia. Két qua cho thdy khong c6 bing chiing vé
sy gia ting nguy co ctia long rudt trong nhém Rotarix™ khi so sanh véi nhém placebo, chi tiét

duoc trinh bay trong bang dudi day.

Rotarix™ Placebo Nguy co tuong doi (95% CI)

Long rudt trong vong 31 ngay sau | N=31.673 N=31.552
khi sir dung:

Liéu thir nhat 1 2 0,50 (0,07; 3,80)
Liéu thir hai 5 5 0,99 (0,31;3,21)
Long rudt xuit hién trong vong 1|N=10.159 N=10.010

nam tudi

Tir liéu dau tién cho t&i | nam tudi | 4 14 0,28 (0,10; 0,81)

CI: khodng tin cdy

Tinh an toan trén tré de non

Trong mot thir nghiém lam sang, 1.009 tré duge sir dung Rotarix™ dang dong kho hoic
placebo (198 tré tir 27-30 tudn tudi va 801 tré tir 31-36 tudn tudi khi sinh). Lidu dAu tién dwoc sir
dung tlr 6 tudn sau khi sinh. Phan ing khong mong mudn nghiém trong duoc thay & 5,1% déi tuong
st dung Rotarix™ so sanh véi 6,8% sir dung placebo. Céc phan tmg khong mong muén khéc & céc
déi tuong st dung Rotarix™ va placebo ciing c6 ty 1¢ twong ty. Khong truomg hop 1dng rudt nao

dugc bao céo. P
A
Piéu tra hiu mai 4

ROi loan tiéu hda:

Hiém gép: phén c6 méu, viém da day-rudt do vi rit trong véc xin bai tiét qua phan ¢ nhiing tré
bi bénh thiéu hut mién dich két hop trdm trong (SCID).
Rét hiém: 1ong rudt (xem phan Canh bdo va than frong)

THONG BAO CHO BAC SY NHUNG TAC DUNG KHONG MONG MUON GAP PHAI
KHI SU DUNG VAC XIN.

==, :



3.9.  Quiliéu
Mot sb truong hop qué lidu da duge béo cdo. Nhin chung, hd so bién c¢b bét loi duge bao cdo &

nhitng truong hop ndy tuong tu nhu cic bién ¢ bat loi duogce ghi nhan sau khi st dung lidu
Rotarix™ nhu khuyén céo.

4. PAC TINHDUQC LY
Nhém dwoe tri lidu: vac xin vi rat, ma ATC: JO7BHO1
4.1. Dic tinh dwge lwe hoe

Hiéu gua bao vé

Trong cdc thir nghiém 1am sang, hiéu qua da duoc chimg minh chdng lai viém da day-rudt do
rotavirus ctia cac chung phd bién nhu G1P[8], G2P[4], G3P[8], G4P[8] va GIP[8] va céc ching
rotavirus khong phd bién nhu G8P[4] (gdy viém da day-rudt nang) va G12P[6] (gdy viém da day-
rudt & bat ky mirc do). Tat ca cac ching nay déu luu hanh trén thé gici.

Nhiéu nghién ctru 1am sang da duoc tién hanh & Chau Au, My La Tinh, Chau Phi va Chau A
dé danh gia hiéu qua bao vé ctia Rotarix™ chéng lai rotavirus gy viém da day rudt mirc do nang va

bat ky.

Mire d6 nghiém trong ctia viém da day-rudt dugc xéac dinh theo hai tiéu chi khac nhau sau day:

- Thang diém 20 Vesikari, ddnh gia tdng thé bénh canh 1am sang cua viém da day rudt do
rotavirus c6 tinh dén mutc do nghiém trong va thoi gian bi tiéu chay va nén mira, mirc do sbt
cao va mét nude cling nhu nhu ciu didu tri.
hoac

- Céc truong hop trén 1am sang theo tiéu chuan cua Té chire Y té thé gioi (WHO)

Hiéu qua bao vé & Chau Au va Chau M¥ La Tinh

Hi¢u qua bao vé cua vic xin sau khi uong hai lieu Rotarix™ dugc quan sat trong céc nghién ciu
lam sang tien hanh & chau Au va chau My La Tinh trong su6t ndm dau va nam tu6i thir 2 gop lai va

duogc thé hién trong bang 1 va bang 2 sau day.

Bing 1: Nghién ciru ¢ Chau Au: S6 liéu két hop clia nim 1 tudi va 2 tudi

(Rotarix™ N=2.572; Placebo N=1.302 (§))

Hiéu qui ciia vic xin (%) chong lai viém da day rudt do rotavirus mirc d9 niing va bat ky

W

[95% CI]
Chiing Mirc d§ bat ky Mire d6 ning'
GI1P[8] 89,5 96,4
[82,5; 94.1] [90.4; 99,1]
G2P[4] 58,3 85,5
[10,1: 81,0] [24,0; 98,5]
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G3P[8] 84,8 93,7
[41,0; 97.3] [52.8; 99.9]
G4P[8] 83,1 95.4
[55,6; 94,5] [68.3; 99,9]
G9P[8] 72,5 84,7
[58,6; 82,0] [71,0; 92,4]
Chuing véi genotype P[8] 81,8 91,9
[75,8; 86,5] [86,8; 95,3]
Céc chung rotavirus luu hanh 78,9 90,4
[72,7; 83,8] [85,1; 94,1]
Hi¢u qua ciia viie xin (%) chong lai viém da day rudt do rotavirus cAn can thiép y khoa
[95% CI]
Céc chiing rotavirus luu hanh 83,8
[76,8; 88,9]
Hiéu qua ciia vic xin (%) chong lai viém da day rudt do rotavirus can nhap vién
[95% CI]
Cac chung rotavirus luu hanh 96,0
[83.8: 99,5]

 Viém da day rudt nang duge dinh nghia 1a ¢6 s6 diém > 11 trong thang diém Vesikari
(§) Poan hé¢ ATP danh gi4 hi¢u qua, bao gdm tat ca nhiing d6i tuong tir doan hé ATP duge danh gia an toan
tham gia vao qua trinh theo dai hiéu qua sau do.
Béang 2: Nghién citu & Chdu My La Tinh: S6 liéu két hop ctia nim 1 tudi va 2 tudi
(Rotarix™ N=7.205; Placebo N=7.081 (§))

Chiing Hiéu qua ciia vic xin (%) chong lai viém da day rudt ning do rotavirus’
[95% CI]
Viém da day rudt do 80.5
bt ky ching [71,3; 87,1]
rotavirus
G1P[8] 82,1
[64,6;91,9]
G3P[8] 78,9
[24,5; 96,1]
G4P[8] 61,8
[4.1; 86,5]
G9P[8] 86,6
[73.0; 94,1]
Chiing c6 genotype 82,2
P(8] [73,0; 88,6]

¥ Viém da day rudt nang duoc xac dinh tiy thude vao dot tiéu chay cé hodc khéng c6 nén mira can nhap vién
hogic bl nudc tai cac co so y té (tiéu chuén cia WHO)

(§) Poan hé ATP danh gia hiéu qua, bao gdm tét ca nhitng dbi tuong tir doan hé ATP duge danh gia an toan

tham gia vao qua trinh theo d&i hiéu qua sau do. }Z {/

Hiéu qua cta vic xin chbng lai viém da day-rudt ning do rotavirus ching G2P[4] 1a 38,6% (95%
ClL: <0,0; 84,2). S6 céc truong hop dé wde tinh hiéu qua vic xin chdng lai G2P[4] 1a rét it.

Mbt nghién ctru tong hop gdm 4 nghién ctu vé hiéu qua cho thiy hiéu qua chéng lai viém da day
rudt nang do rotavirus chung G2P[4] (diém Vesikari > 11) 1a 71,4% (95% CI: 20,1; 91,1).



C6 thé ngoai suy muc do hiéu qua bao vé cia dang déng kho cho dang hdn dich, do dép timg mién
dich quan sat duoc sau khi udng ngira 2 liéu Rotarix™ dang hén dich 1a twong duong véi dap tng

mién dich sau khi uong ngtra 2 liéu Rofarix™ dang dong kho.

Hiéu qua bdo vé & Chéu Phi

Mot nghién ctu 1am sang duoc tién hanh & Chau Phi trén hon 4.900 dbi tuong dung
Rotarix™ & tudi tir 10 va 14 tudn tudi (2 lidu) hodc 6, 10 va 14 tuan (3 liéu). Hiéu qua cta vic xin
chéng lai viém da day rudt ning do rotavirus trong nam tudi dau tién 12 61,2% (95% CI: 44.0; 73,2).
Nghién ctru khong dénh gia su khéc biét vé hiéu qua gitta liéu trinh chiing ngira 2 liéu va 3 liéu.

Hi¢u qua bao vé cua véac xin chéng lai viém da day rudt mirc do nang va muc do bt ky da

dwge quan sat va thé hién trong bang 3 dudi day.

Bing 3: Nghién citu & Chau Phi: Két qua nghién ctu tong hop & nim tudi diu tién (Rotarix™

N=2.974; Placebo N=1.443 (§))

Hiéu qua cia vic xin (%) chéng lai viém da day rudt mirc d§ ning va bit ky do rotavirus

[95% CI]
Chiing Mire do bat ky Mire d6 nang’
GI1P[8] 68,3 56,6
(53,6; 78,5) (11,8; 78,8)
G2P[4] 493 83.8
(4,6; 73,0) (9,6; 98.4)
G3P[8] 43, 4% 51,5%
(<0; 83,7) (<0; 96,5)
G8P[4] 38,7% 63,6
(<0; 67,8) (5,9; 86,5)
G9P[8] 41,8% 56,9*%
(<0; 72,3) (<0; 85,5)
G12P[6] 48,0 55.5%
(9,7; 70,0) (<0; 82,2)
Ching voi 39,3 70,9
genotype P[4] (7.7; 59.9) (37,5; 87,0)
Chuing voi 46,6 55,2%
genotype P[6] (9,4; 68,4) (<0; 81,3)
Chiing voi 61,0 59,1
genotype P[8] (47,3, 71,2) (32,8; 75.,3)

 Viém da day rudt ning duoc dinh nghia la ¢6 s6 diém > 11 trong thang diém Vesikari

(§) Doan hé ATP danh gia hiéu qua, bao gdm tit ca nhiing d6i tugng tir doan hé ATP dugc dénh gi4 an toan
tham gia vao qua trinh theo dai hiéu qua sau do. _
* Khoéng c6 y nghia thong ké (p = 0,05). Nhiing dit liéu ndy can duge giai thich than trong, (fv S/

Hiéu qua kéo dai dén 3 tudi & Chau A

Mot nghién ctru 1am sang tién hanh & chau A (Hbng Kong, Singapore va Dai Loan) trén hon
10.000 dbi tuong duoc dung Rotarix™ theo céc liéu trinh khéc nhau (2, 4 thang tudi; 3, 4 thang

tuéi).




Sau khi ding 2 lidu Rotarix™, hiéu qua béo vé cua vic xin quan sat dén khi 3 tudi dugc thé
hién trong bang 4.
Bang 4: Nghién citu & Chau A: Hi¢u qua bao vé dén nim 2 tudi va 3 tudi (Rotarix™ N=5.263;

Placebo N=5.256 (§))

Hiéu quéa dén 2 tudi Hidu quéa dén 3 tudi
Hiéu qua ciia viic xin (%) chdng lai viém da day — rudt ning do rotavirus (95% CI)
Chiing Mike d§ ning’ Mire dd ning’
GI1P[8] 100,0 100,0
(80,8; 100,0) (84,8; 100,0)
G2P[4] 100,0% 100,0%
(<0; 100,0) (<0; 100,0)
G3P[8] 94,5 95,2
(64.,9; 99.9) (70,4; 99,9)
GO9P[8] 91,7 91,7
(43,8, 99.8) (43,8; 99,8)
Chiing voi 05,8 96,6
genotype P[8] (83,8;99.5) (87,05 99,6)

Céc ching 96,1 96,9
rotavirus luu hanh (85.1: 99.5) (88.,3; 99.6)
Hiéu qua ciia viic xin (%) chong lai viém da day — rudt ning do rotavirus can nhip vién hoiic b nwéc

tai cdc co 8oy té (95% CI)

Céc ching 94,2 93,5
rotavirus luu hanh (82,2; 98.,8) (86,4;99,1)

 Viém da day rudt ning duoc dinh nghia la c6 s diém > 11 trong thang diém Vesikari
(§) Doan hé ATP danh gié hiéu qua, bao gdm tat ca nhitng ddi tugng tir doan hé ATP dugc danh gia an toan
tham gia vao qua trinh theo ddi hiéu qua sau do.

* Khong c6 ¥ nghia thng ké (p = 0,05). Nhiing dit liéu nay cin dugc giai thich than trong. l‘ 5/
&/

DPdp trng mién dich

Trong céc nghién ciru 1am sang khac nhau tién hanh & Chau Au, Chédu My La Tinh va Chau A,
1.957 tré so sinh di dwoc cho ubng Rotarix™ dang dong khd va 1.006 tré so sinh dung placebo
theo c4c lidu trinh ching ngira khéc nhau. Ty 18 phan trdm s6 tré ban dau c6 huyét thanh 4m tinh véi
rotavirus (hiéu gid khang thé IgA < 20 U/ml (bdng phuong phap ELISA) so véi hiéu gia khang thé
IgA khang rotavirus trong huyét thanh > 20 U/ml dao dong trong khoang 77,9% dén 100% va tir 0%

dén 17,1% mot hodic hai thang sau liéu véc xin thtr hai hay placebo.

Trong ba thir nghiém 1am sang so sanh, dap tmg mién dich tao ra bdi Rofarix™ dang hon dich

1a twong dwong véi dap tmg mién dich gdy ra boi Rotarix™ dang dong kho.

Trong mot nghién ctru 1am sang tién hanh & Chau Phi, ddp tmg mién dich dugc dénh gia trén
332 tré so sinh ding Rofarix™ (N=221) hoic placebo (N=111) theo lidu trinh 10 va 14 tuan (2 lidu)
hodc 6, 10 va 14 tudn (3 liéu). Ty 18 phan traim sb tré ban du c6 huyét thanh am tinh v&i rotavirus
(hiéu gia khang thé IgA <20 U/ml (biing phuong phiap ELISA) so véi hiéu gia khéng thé IgA khéng
rotavirus trong huyét thanh > 20 U/ml mét théang sau liéu vic xin hogc placebo cudi ciing twong g
1a 58,4% va 22,5%.



Ddp trng mién dich ¢ tré sinh non

Trong mot nghién ctru 1dm sang & tré dé non sir dung dang dong khd, Rotarix™ tao ra dap
timg mién dich; 85,7% tré dat dugc hiéu gia khang thé IgA khéng rotavirus trong huyét thanh > 20
U/ml (bing phuong phép ELISA) mt théng sau khi dung liéu vic xin thir hai.

An toan cho tré bi héi chitng suy gidam mién dich mdic phai (HIV)

Trong mot nghién ctru 1am sang, 100 tré bi hdi chimg suy giam mién dich méc phai (HIV)
dugc chi dinh dung Rotarix™ dang dong kho hodc placebo. Dit liéu an toan 1a nhu nhau gitta hai

nhom dung Rotarix™ va placebo.

AT | . - < . A
S bai tiét vi riif co trong vac xin qua phin

Vi rat ¢6 trong véc xin bai tiét qua phan sau khi ubng va kéo dai trung binh khoang 10 ngay,
nhiéu nhét vao ngay thir 7. Da tim thdy cac phan tir khang nguyén cua vi rat phét hién bang ELISA,
& khoang 50% mau phan sau liéu dau tién va khoang 4% miu phan sau liéu thir 2. Khi kiém tra sur
hién dién cia ching véc xin séng 17% mau phén nay cho két qua dwong tinh.

Trong hai thir nghiém 1am sang c6 nhém chiing so sanh, bai tiét vi rat c6 trong véc xin sau
chiing ngira 1a twong dwong nhau gitta vic xin Rotarix™ dang hdn dich va dang dong kha.

Hiéu qud thwc té ciia vic xin

Trong cac nghién ciru quan sét, hidu qua cia véc xin da duge chimg minh chéng lai viém da
day-rudt nang din dén nhip vién do rotavirus ctia cic ching phd bién nhu G1P[8], G2P[4], G3P[8]
va GOP[8] ciing nhu céc ching rotavirus it phd bién hon nhuw G9P[4] va GIP[6]. Tét ca cac ching
nay déu dang luu hanh trén thé gidi.

Bang 5 cho thiy két qua ctia cdc nghién ciru bénh-chimng bét cdp duge tién hanh dé dénh gia hiéu

qua ctia Rotarix™ phong viém da day rudt nang do rotavirus phai nhip vién. ; {,;,
Bing 5: Hi¢u qua ciia Rotarix™ phong viém da day rudt ning do rotavirus phdi nhip vién: =
Nuée Tudi N Hi¢u qua sau khi sir dung 2 liéu
(S6 ca Nhap vién do Rotavirus
bénh/
S6 chirng) Chiing Hiéu qua (%)
[Khodng tin ciy 95%]
Céc nude thu nhép cao
Bi <4 tudi 160/198 Tat ca 90 [81; 95]
G1P[8] 95 [78; 99]
G2P[4] 85 [64; 94]
3-11 thang Tat ca 91[75;97]
G2P[4] 83[11;96]
Singapore <5 tudi 136/272 Tat ca 84 [32; 96]
G1P[8] 91 [30; 99]
Pai Loan <3tbdi | 275/1.623 Tt ca 92 [75;98]
G1P[8] 95 [69;100]
My <2 tudi 85/1.062 Tét ca 85 [73;92]
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G1P[8] 88 [68;95]
G2P[4] 88 [68;95]

8-11 thang Tat ca 89 [48:98]

My <5 tudi 74/255 G3P[8] 68 [34:85]

Cac nudce thu nhap trung binh

Bolivia <3 tudi 300/974 Tét ca 77 [65:84]
G9P[8] 85 [69:93]

G3P[8] 93 [70;98]

G2P[4] 69 [14:89]

GIP[6] 87 [19:98]

6-11 thang Tat ca 77 [51;89]

GO9P[8] 90 [65;97]

Brazil <2 tudi 115/1.481 Tat ca 72 [44:85]
G1P[8] 89 [78;95]

G2P[4] 76 [64:84]

Brazil <3 tudi 249/249 Tat ca 76 [58:86]
G2P[4] 75 [57;86]

3-11 thang Tat ca 96 [68;99]

G2P[4] 95 [6699]

El Salvador <2 tudi 251/770 Tt ca 76 [64;84]*
6-11 thang 83[68;91]

Mexico <2 tudi 9/17 G9P[4] 94 [16:100]

Céc nudc thu nhap thap
Malawi <2 tudi 81/234 Tt ca | 63 [23:83]

% () nhitng doi tirong khong uong dii liéu véc xin, hiéu qua sau mét liéu la 51 % (khoang tin cdy 95%: 26; 67)

Anh hwéng dén ti 18 tiv vong $

Céc nghién ctru vé sy anh huong cta Rotarix™ duge tién hanh & Panama, Brazil va Mexico
cho thiy ti 18 tir vong do tiéu chay do moi nguyén nhan giam tir 22% dén 56% & tré em dudi 5 tudi,
trong vong 2 dén 3 ndm sau khi udng véc xin. \L 9 .

Anh hwéng dén ti 1é nhap vién S

Trong mdt nghién ctru dir licu hdi ctru & Bi duoc tién hanh & tré em tir 5 tudi tro xuéng, tac
dong truc tiép va gian tiép cua viée udng ngira vic xin Rotarix™ dén ti 1¢ nhap vién lién quan dén
rotavirus vao khoang tir 64% (95% CI: 49; 76) dén 80% (95% CI: 77; 83) sau 2 ndm udng ngira vic
xin. C4c nghién ctru twong ty & Brazil, Australia va El Salvador cling cho thiy ti 16 nhap vién giam
tir 45 dén 88%.

Hon nira, 2 nghién ctru vé ti 1& nhap vién do tiéu chay do moi nguyén nhan duoc tién hanh &
Chéau My La Tinh cho thiy ti 1& nhap vién giam tir 38 dén 40% sau khi ubng ngira vic xin 4 nam.

SLUU Y: Nhitng nghién ctru vé sy anh hudng ctia vic xin duoc thiét 1ap mdi lién hé vé& mit
thoi gian chir khéng phai mbi quan hé nguyén nhan-két qua gitra bénh tat va chiing ngira.

4.2. Dwoe dong hoce

L T



Khong yéu cau danh gi4 dic tinh duge dong hoc déi véi véc xin.
4.3. Nghién citu IAm sang

Xem phﬁn “Pac tinh Dugc luc hoc”

4.4, Dii li¢u vé tinh an toan tién lim sang

S0 liéu an toan tién 1am sang khong cho thay sy nguy hiém cho nguoi dua trén nghién ciru voi
lieu gdy doc nhac lai.

5. PAC TINH DUQC LY
5.1. Danh sich céc ta duge

DPuong sucrose, di-sodium adipate, moéi truomg Dulbecco’s Modified Eagle (DMEM), nude vo
khuén.

Porcine Circovirus nhém 1 (PCV-1) duge phat hién co trong vic xin Rotarix™. PCV-1 dugc
biét khong phai la nguyén nhan gy ra bénh & dong vat va khong lay nhiém hay gay bénh & ngudi.
Khong ¢ bing chimg cho thdy sy hién dién ctia PCV-1 gy ra nguy co nao vé tinh an toan

5.2. Tinh twong ki

Khong nén trén 13n véc xin nay véi cac san pham thude khac.
5.3 Han sit dung

36 thang ké tir ngay san xuét

54. Thén trong dic biét khi bao quan

Béo quan trong ti lanh (2°C — 8°C). Khong dé déng d4.

Bao quan nguyén trong hop dé tranh anh séng.

5.5. Dic diém bao bi va quy cich dong géi

1,5 ml hdn dich ubng trong mot bng ubng (Loai 1 I, Ph. Eur.) véi pit-tdng ¢ nit chin (cao su
butyl).

DPong goi: Hop x 1 dng udng liéu 1,5ml. “L"g/-.
5.6. Hwéng din siv dung (xem hinh vé & dwéi)
Vic xin & dang long trong, khong mau, khong cé cac phén tir la, duogc sir dung dé udng.
Vic xin duoc sir dung ngay (khong cén hdi chinh hodc pha loding).
Vic xin duge dung dé udng khong duoc tron 1an véi bat ky viic xin hodc dung dich nao khéc.
Vic xin can duge kiém tra béng mit thuong dé phat hién xem c6 bt ky phﬁn tir la va/hodc bét
thudng nao hay khong. Loai bo véc xin néu thy c6 bat thuong
Nén loai bo véc xin khong ding dén hozic chat thai theo yéu cau cta timg noi.
Huéng din siv dung wj'c xin:

i
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Nép 6ng udng

1. Thao nép bao vé & dau éng udng.

2. ViAc xin ndy chi sir dung theo
dwdng udng. Tré cin dugc ngdi
nghiéng. Bom theo dwéng udng (dua
vao miéng tré huwéng vao phia trong
ma) toan bé éng thudc ubng.

3. Khéng ding dé tiém.

Khong phai tit ca cac dang trinh bay san phdm déu c6 & moi qubc gia.

Xin lién hé nha san xuat néu cin thém thong tin

Rotarix 1a nhan hiéu thuong mai ciia GSK group of companies

DUNG THEO PON CUA BAC SY

PE XA TAM TAY TRE EM

POC KY HUONG DAN SU DUNG TRUOC KHI DUNG

XIN HOI1 Y KIEN BAC SY NEU CAN THEM THONG TIN

San xuat boi :

GlaxoSmithKline Biologicals S.A.

Parc de la Noire Epine, Rue Fleming 20, B-1300 Wavre, Bi.

Xuét xwéng béi:

GlaxoSmithKline Biologicals S.A.
Rue de L’Institut 89, B-1330 Rixensart, Bi.
Dua trén IPI phién ban 10 (05/07/2016).

ROT LIQOA 1612-IP110/05072016.

TUQ CUC TRUONG
p TRU()NG PHONG

ua %5;4 Chu %ﬁu

Ngay xem xét siva doi, cAp nhat lai ndi dung hwéng din siv dung t uoc 11/08/2015
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