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Vaér x1n ng Helpes zoster (HZ, hogc bénh zona) (tai t6 hop bét hoat, duge bd tro véi
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Thubc nay chi ding theo don thuéc.
Dé xa tim tay tré em.
Doc ki hwong dan sit dung truée khi diing.

A A A P . . 2e 5y o K , ~
Néu can thém thong tin, xin hoi y kién bdc si.

THANH PHAN PINH TiNH VA PINH LUQONG

Thanh phan hoat chiit:

Sau khi hoan nguyén, 1 liéu (0,5 ml) chira 50 microgram khéng nguyén gE' duoc bd tro
véi ASO152.

! Glycoprotein E (gE) cta virus Varicella Zoster (VZV) dugc tao ra bang cong nghé tai td
hop ADN trong té bao budng trimg chudt Hamster Trung Qubc (CHO)

2 H¢ théng bd tro ASO1p doc quyén ctia GlaxoSmithKline gdm chit chiét xuit tir cay
Quillaja saponaria Molina, phan doan 21 (QS-21) (50 microgram) va 3-O-desacyl-4’-
monophosphoryl lipid A (MPL) tir Salmonella minnesota (50 microgram)

Danh sdach ta dwoc:

Bot (khang nguyén ¢E):

Sucrose

Polysorbate 80

Sodium dihydrogen phosphate dihydrate
Dipotassium phosphate

Hon dich (H8 théng bb tro ASO1g):
Dioleoyl phosphatidylcholine

Cholesterol

Sodium chloride

Disodium phosphate anhydrous
Potassium dihydrogen phosphate
Nudc pha tiém

DANG BAO CHE

Bot va hdn dich dé pha hén dich tiém.




Bot c6 mau trang.

Hdn dich 13 mot chét 1ong duc, khong mau dén nau nhat.

CHI PINH
Shingrix dwoc chi dinh dé phong ngira herpes zoster (HZ) va céc bién chung lién quan dén
HZ, nhu dau day than kinh sau khi méc herpes (PHN), &:
e Nguoil6n tir 50 tudi trd 1én;
e Ngudi l6n tir 18 tudi trd 1én c¢6 nguy co cao mic HZ.
Viéc str dung Shingrix nén dya trén céc khuyén cdo chinh thuc.
LIEU LUQONG VA CACH DUNG
Lich ching ngtra Shingrix nén dua trén céc khuyén céo chinh thic.
Liéu lwong
Lich chiing ngita co ban goém hai lidu 0,5 ml; liéu tht hai cach liéu thir nhét tr 2 dén 6
thang.
Véi ngudi bi suy giam mién dich, e ché mién dich hoic ¢6 kha ning bi trc ché mién dich
do méc bénh hozc dang sir dung liéu phap diéu tri d& biét trude, va nhitng ngudi sé hudng

loi tir lich chiing ngira ngén hon c6 thé tiém lidu thtr hai sau liéu dau tién tir 1 dén 2 thang

(xem Tdc dung duoc luc).
Van chua xéc dinh duge tinh can thiét cia viée str dung cac lidu nhic. TP

Shingrix ¢6 thé duge ding theo lich chiing ngira & nhiing c4 nhén di tiém véc xin HZ séng
giam doc luc (xem Tdc dung duoc luc).

Shingrix khong dugc chi dinh dé chiing ngira nhiém varicella (thay d4u) nguyén phat.
Cach dung

Shingrix chi dugc dung qua dudng tiém bép, t6t nhét 13 & ving co delta.

Xem huéng dén hoan nguyén ctia ché phdm trude khi tiém tai muc Stz dung va Xie 1y,
CHONG CHI PINH

Qué4 min v6i cc thanh phdn c6 hoat tinh hodic bit ky thanh phin nao cta vic xin (xem

Thamh phdn dinh tinh vé dinh lieong)

CANH BAO VA THAN TRONG

Truwdc chiing ngira



Nén hoi tién str y khoa (nhét 14 lich tiém ching trude d6 va cac bién ¢b ngoai y ¢6 kha ning
xay ra) va kham lam sang trudc khi ti€ém chiing.

Gidng nhu cac véc xin tiém khac, nén chudn bi sén cac phuong tién diéu tri va theo di
thich hop trong trudng hop phan tmg phan vé xay ra sau khi tiém phong véc xin. Cling nhu
céc vic xin khéc, nén hodn tiém Shingrix cho nhiing ngudi dang sbt cao cip tinh. Khong
can hodn tiém chiing khi ¢6 céc biéu hién nhidm tring nhe, nhu cam lanh.

Ciing gidng nhu céc loai véc xin khac, dap tng mi&n dich bao vé c¢6 thé khong xuét hién &
tAt ca céc ddi twong duogc tiém vic xin.

Trong mdt nghién ciru quan sat hau méi & nhitng ngudi 65 tudi trd 1én, ghi nhén thy c6
ting nguy co méc hoi ching Guillain-Barré (u6e tinh hon 3 trudng hop trén mot triéu lidu
da tiém) trong vong 42 ngay sau khi chiing ngtra véi Shingrix. Thong tin hién tai khong da
dé xéac dinh mdi quan hé nhan qua vé6i Shingrix.

Than trong khi siv dung

Khong tiém tinh mach, trong da hoac dwdi da.

Viéc sir dung khong ding qua duong tiém dudi da c6 thé lam ting cac phan tng cuc bd
thoang qua.

Ciing nhu céc vic xin khac ding dudng tiém bép, nén than trong khi st dung Shingrix cho
nhitng ngudi bi giam tidu ciu hoic bat ky réi loan déng méau nao vi ¢ thé xuét hién chay
méu sau khi tiém bap cho nhiing d6i tugng nay.

Ngét (bat tinh) c6 thé xay ra sau khi tiém hodc tham chi trude khi tiém do phan Gng tAm ly
d6i v6i kim tiém. Quan trong 1a phai c6 cac bién phép xir Iy tai chd dé tranh thuong tich do

ngét.

THAI KY VA CHO CON BU
Kha ning sinh sin
Céc nghién ciru trén dong vat cho thdy Shingrix khong anh hudng dén kha ning sinh san

cua con duc hodc con cai.

Thai ky

Hién chua c6 dit liéu vé viée sir dung Shingrix & phu nif mang thai. Cac nghién ctru trén
dong vat da tién hanh tiém Shingrix cho chudt cai khong cho thy bét ky tac dung c6 hai
nao lén thai ky.

Cho con bu



Chua c6 nghién ctru vé& anh hudng 18n nhii nhi dang dugc cho ba khi ngudi me duge tiém
Shingrix.

ANH HUONG LEN KHA NANG LAI XE VA VAN HANH MAY MOC

Hién chua c6 nghién ciru v& anh hudng cia Shingrix dbi voi kha ning 14i xe va vin hanh
may moc.

TUONG TAC VA TUONG KY

Str dung vdi cac loai vdc xin khdc

C6 thé tiém ddng thoi Shingrix v6i véc xin ctim muia khong ¢ chét bd trg, véc xin phé cu
dang polysaccharide 23 gia (PPV23), vic xin cong hop phé cau (PCV) hodc vic xin bach
hau-uén véan-ho ga (cé thanh phin vd bao, duge hdp phuy, thanh phin duoc giam khang
nguyén) (dTpa) (xem Tdc dung duoc luc).

Céc tac dung khéng mong mudn sdt va ring minh xut hién thuong xuyén hon khi ding
ddng thoi Shingrix véi véc xin PPV23 so véi viée chi tiém Shingrix (xem Tdc dung khong
mong mudn)

Néu dung Shingrix dong thoi véi véc xin dudng tiém khéc, nén tiém céc vic xin & nhiing
vi tri khac nhau.

Twong ky

Khong duge trén Shingrix véi cac thude khac.

TAC DUNG KHONG MONG MUON

Dix liéu to thiy nghiém lam sang

HO6 so an toan duoc trinh bay dudi day dua trén phan tich gdp ctia hon 14.500 ngudi 16m >
50 tudi, da dugc tiém it nhit mot lidu Shingrix. Dit liéu nay duoc xdy dung tir cc nghién
ctru lam sang ¢o d6i ching véi gid duge (thuc hién tai Chau Au, Béc My, Chau My Latin,
Chau A va Uc), trong d6 Shingrix duge tiém theo lich trinh 0, 2 thang.

Thém vao d6, trong cac nghién ciru 14m sang, 1587 ngudi 16m > 18 tudi bi thiéu hut mién
dich hodc e ché mién dich do bénh hoic liéu phéap diéu tri (duoc cho 14 bi suy giam mién
dich (immunocompromised — IC)), duoc chiing nglra véi it nhat mot lidu Shingrix. Céc
phan tmg bét loi nhit quan véi két qua dugce trinh bay trong Bang dudi day.

Céc phan tng bat loi duoc liét ké theo tan sudt nhu sau:

RAt phd bién > 1/10

Phd bién >1/100 dén < 1/10




Khong phd bién > 1/1.000 dén < 1/100
Hiém gap >1/10.000 dén < 1/1.000
Rét hiém < 1/10.000

H¢ co quan TAn suit Phén ng bt loi

R&i loan hé than kinh Rét phd bién | Pau dau

2 54 " Y PR Céc triéu chung tiéu hoa (gdm
Roi loan tiéu hoa Rat phd bieén * & (&
budn ndn, non, ti€u chdy va’hodc

dau bung)

R&i loan hé co xuong vamd lién £ X 93K
S & Rat pho bién Dau co

Kkét — -
Khong phé bién | Paukhép

R&i loan toan than va tai vi tri | R4t phd bién Phin fing 151 vi tri Hiém (oinz S5o,

tiém do, sung), mét moi, én lanh, sot

Phd bién Ngtra chd tiém, khé chiu

Nhin chung, ty 16 mic mot s& phan tmg bét loi & cdc nhoém tré tudi xay ra cao hon. Tuy
nhién, tan suét chung va muc do niing ctia cac bién ¢b nay khong cho thiy mot dic tinh gy
phan tmg khac biét c6 y nghia 1am sang & nguoi tré tudi. Trong cac nghién ctru trén ngudi
16n bi suy giam mién dich (IC), ty 18 bi dau tai vi tri tiém, mét méi, dau co, dau dau, ring
minh va s6t & nguoi 18 dén 49 tudi cao hon so véi ngudi tir 50 tudi try 1én. Trong céc
nghién ctru & ngudi cao tudi, ty 18 bi dau va sung tai vi trf tiém, mét moéi, dau co, dau déu,
rung minh, sét va cac triéu chimg tiéu héa & ngudi 50 dén 69 tudi cao hon so voi ngudi tir
70 tubi trd 1én.

Trong mot nghién ciru 14m sang & 119 ngudi > 50 tudi duoce ching ngira véi Shingrix theo
phac d6 0, 6 thang, hd so an toan tuong tw nhitng gi quan sat dwoc & nhitng ngudi duoc
chung ngira v6i Shingrix theo phéc db 0, 2 thang.

Trong mdt nghién ctru 14m sang gdm 865 ddi tuong > 50 tudi, sdt va ring minh dugce bao
céo thudng xuyén hon khi tiém ddng thoi véc xin PPV23 véi Shingrix (twong tng 16% va
21%) so véi tiém Shingrix don 1& (7% cho ca 2 nhém vé phan tng bat 1oi).

Dit liéu hdu mdi
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Hé co quan TAn suit Phan tng bat lgi

£ N PN K Phan tng qua man gdm phét ban, mé
ROi loan hé mién dich Hiém gip g4 gom p ,

day, phu mach

Théng bdo ngay cho bdc si hoic dwgc st nhiing tic dung khong mong muén gdp phdii

khi sir dung thuoc.

QUA LIEU

Hién chua cé da dit lidu.

PAC TINH DUQC LY

Duwoec lwe hoe

Ma ATC

Nhém duoc trj lidu: Véc xin Varicella zoster, ma ATC: JO7BKO3.

Co ché tic dung

Shingrix dugc phat trién dé tao d4p ing mién dich dich thé va té bao dic hiéu v6i khang
nguyén & nhiing dbi twong da c6 mién dich véi VZV.

Dit liéu phi 1am sang cho thdy AS01p kich hoat tai chd va thoang qua hé mién dich bAm
sinh théng qua phén tir dic hiéu. Biéu nay tao didu kién thuan loi cho su huy dong va hoat
hoa céc té bao trinh dién khang nguyén mang cic khang nguyén cé ngudn gde tur
glycoprotein E trong hach bach huyét, din dén sy tao thanh cac t& bao T CD4+ va céc
khang thé dac hiéu v6i gE. Tac dung bd trg ciia AS01p 1a két qua cta phan tmg gitta MPL
va QS-21 duogc hinh thanh trong céc liposome.

Tac dung dwoe lwe
1. Hiéu lyec ctia Shingrix

Hiéu luc ngira Herpes Zoster (HZ) va dau ddy than kinh sau khi mdc herpes (PHN)

Hai nghién ctru pha III, d6i ching véi gia duge, lam mu quan sat vién, danh gia hiéu luc

ctia Shingrix thyuc hién & ngudi > 50 tubi duge tiém 02 lidu c4ch nhau 2 thang:

- Zoster-006 (ZOE-50): Tong doan hé duoc tiém véc xin (TVC) gdm 15.405 ngudi > 50
tudi duoc tiém it nhdt mot lidu Shingrix (N = 7.695) hodc gia duge (N = 7.710).

- Zoster-022 (ZOE-70): TVC gdm 13.900 ngudi > 70 tudi dugc tiém it nhat mot lidu
Shingrix (N = 6.950) hoac gia dugc (N = 6.950).




Hai nghién ctru pha III, dbi ching véi gia dugc, lam mi quan sat vién dénh gia hiéu luc

ctia Shingrix duoc thuc hién & ngudi 16n > 18 tudi bi suy giam mién dich duoc tiém 2 lidu

cach nhau 1-2 thang:

Zoster-002: TVC gdm 1.846 ngudi duoc cdy ghép té bao gbe tao mau ti than (aHSCT)
duoc tiém it nhat mot lidu Shingrix (N = 922) hoic gia duoc (N = 924) sau ciy ghép.

Zoster-039: TVC gbm 562 ngudi ¢ bénh Iy mau 4ac tinh duoc tiém it nhit mét lidu
Shingrix (N = 283) hoic gia duge (N = 279) dang trong mdt liéu trinh diéu trj ung thu

hoic sau lidu trinh diéu tri ung thu day da.

Ty 1& mic HZ va PHN ciing nhu hiéu luc cta vic xin dugce danh gia trong mot doan hé

TVC da diéu chinh (mTVC, tic 12 loai nhitng ngudi khong duge tiém liéu véc xin thir hai

hodc nhitng ngudi ¢6 chin doan xac dinh mic HZ trong vong mdt thang sau liéu thir hai).

Shingrix lam giam dang ké ty 16 mic HZ va PHN so véi gia duoc &:

Ngudi 16n > 50 tudi (nghién ctru Zoster-006): 6 so véi 210 ca HZ va 0 so véi 18 ca
PHN;

Ngudi 16n > 70 tudi (phan tich gdp ctia nghién ciru Zoster-006 va Zoster-022): 25 so
v61 284 ca HZ va 4 so véi 36 ca PHN;

Nguoi 16n > 18 tudi str dung liéu phap aHSCT (Zoster-002): 49 so véi 135 ca HZ va 1
so v6i 9 ca PHN;

Nguoi 16n > 18 tudi ¢6 bénh 1y mau 4c tinh (Zoster-039): 2 so v6i 14 ca HZ (PHN
khong dugc danh gia nhu mdt ti€u chi nghién ctru). Hiu luc cta véc xin dugc tinh sau

do.

Két qua hiéu lyc cia vic xin duge trinh bay trong Bang 1.

Bang 1: Hiéu luc cta Shingrix dbi véi HZ va PHN (mTVC)

HZ PHN
Tudi N Hiéu lwe | CI95% N Hiéu lwe CI 95%
(%) (“o)
Zoster-006*
>50 7.344 91,2 93,7, 99,0 7.340 100,0 77,1, 100,0
50-59 3.492 96,6 89,6; 99,4 3.491 100,0 40,8; 100,0
>60 3.852 97,6 92,7 99,6 3.849 100,0 55,2; 100,0

————.

A

—



60-69 2.141 97,4 90.1:99.7 2.140 100,08 <0; 100,0

GOp Zoster-006 va Zoster-022%*

=170 8.250 91,3 86,8; 94,5 8.250 88.8 68,7; 97,1
70-79 6.468 91,3 86,0; 94,9 6.468 93,0 72,4; 99,2
>80 1.782 91,4 80,2; 97,0 1.782 71,28 <0;97,1

Zoster-002*** (nguwdi st dung li€u phap aHSCT #)

>18 870 68,2 35;5; 11,6 870 89,3 22.5; 99,8
18-49 213 71,8 38,7; 88,3 213 100,08 <0; 100,0
>S50 657 67,3 52,6, 77,9 657 88,0 10,4; 99,8

Zoster-039 (bénh nhén ¢6 bénh ly mau ac tinh*)

>18 259 87,2%*%* | 4472 98,6 - - -

N S6 lugng nguoi c6 thé danh gia

CI Khoang tin cdy

*  Trung vi thoi gian theo doi 14n luot 12 3,1 va 4,1 nim dé béo céo ca bénh HZ va PHN
*#* Trung vi thoi gian theo doi 14 4,0 ndm dé bao céo ca bénh HZ va PHN

##% Trung vi thoi gian theo ddi 12 21 théang dé bio céo ca bénh HZ va PHN

##%%  Tinh toan VE duoc tién hanh sau nghién ctu; trung vi thoi gian theo d&i 1a 11,1

thang

# Dia duge cAp phép diéu tri du phong khang virus theo tiéu chuin cham séc tai dia
phuong

§ Khong c6 ¥y nghia thdng ké

Zoster-006 mTVC: N (Shingrix) = 7.344, N (Gia dugc) = 7.415

Phan tich gdp ctia nghién ctru Zoster-006 va Zoster-022 mTVC: N (Shingrix) = 8.250, N
(Gia dugc) = 8.346

Zoster-002 mTVC: N (Shingrix) = 870, N (Gia dugc) = 851

Zoster-039 mTVC: N (Shingrix) = 259, N (Gia dugc) =256

Trong nam thir tu sau chiing ngtra, hiéu luc véi HZ 1a 93,1 % (CI1 95%: 81,2; 98,2) va 87,9%
(CI 95%: 73,3; 95,4) tuong tmg & ngudi > 50 tudi (nghién ctru Zoster-006) va ngudi > 70

tudi (gdp ctia nghién ctru Zoster-006 va Zoster-022).



Trong nghién ctru Zoster-002, véi thoi gian theo di tir 1 thang sau khi tiém lidu 2 (tuong
g voi khoang 6 thang sau aHSCT) dén 1 ndm sau aHSCT, khi nguy co méc HZ cao nhét,
hiéu luc véi HZ 14 76,2% (CI 95%: 61,1; 86,0).

Hiéu lwe voi cdc bién chitng khdc lién guan dén HZ

Céc bién chimg lién quan dén HZ (ngoai PHN) duoc dénh gia gdm: viém mach do HZ,
bénh zona thé lan téa, bénh & mét, bénh than kinh gdm dot quy, va bénh & ndi tang.

Trong phén tich gop ctia nghién ctru Zoster-006 va Zoster-022, Shingrix lam giam déng ké
93,7% (CI 95%: 59,5; 99,9) va 91,6% (CI 95%: 43,3; 99,8) bién chting lién quan HZ tuong
ting & ngudi > 50 tudi (1 so véi 16 ca) va ngudi > 70 tudi (1 so véi 12 ca).

Trong nghién ctru Zoster-002, Shingrix 1am giam dang ké 77,8% (CI 95%: 19,0; 96,0) bién
chimg lién quan HZ & ngudi > 18 tudi str dung liéu phap aHSCT (3 so véi 13 ca).

Thém vao d6, trong nghién ciru Zoster-002, Shingrix 1am giam dang ké 84,7% (CI 95%:
32,1; 96,6) sb ca nhép vién lién quan HZ (2 so véi 13 ca).

Hiéu qua cua Shingrix doi véi con dau do HZ

Trong Zoster-022, Shingrix lam giam dang ké 39,6% (CI 95%: 10,7; 64,8) va 49,3% (CI

95%: 2,9; 73,5) viée str dung thudc va thoi gian didu tri dau do HZ twong tng & ngudi > 70
tudi o it nhat mot dot HZ da duoc xac dinh. Trung vi thoi gian stt dung thude diéu trj dau
la 30,0 ngay & nhém Shingrix va 38,0 ngay & nhém gia duogc.

Nhin chung, con dau do HZ c¢é xu hudng it nghiém trong hon & ngudi duoc ching ngtra
véi Shingrix so véi gia duge.

Trong Zoster-002, Shingrix 1am giam d4ang ké 38,5% (CI 95%: 11,0; 57,6) thoi gian con
dau rat nghiém trong do HZ & ngudi > 18 tudi str dung lidu phap aHSCT d4 c6 it nhit mot
dot HZ dugc xac dinh.

2. Tinh sinh mién dich ctia Shingrix

Méi tuong quan mién dich vé kha ning bao vé chua duoc thiét 1ap; do d6 chua biét r6 mirc
d6 déap tng mién dich béo vé chéng lai HZ.

O ngudi 16n > 50 tudi, dép ing mién dich voi Shingrix duge danh gia trong mot phan nhém
dbi tuong tir cac nghién ctru hidu luc pha III nhu Zoster-006 [mién dich dich thé va mién
dich qua trung gian té bao (CMI)] va Zoster-022 (mién dich dich thé). Péap ting mién dich
dic hidu voi gE (dich thé va CMI) dugc tao ra sau tiém Shingrix tai thoi diém 1 thang sau

lidu thir 2 duoc trinh bay 1an luot trong Bang 2 va 3.




Bang 2: Tinh sinh mién dich dich thé cta Shingrix & ngudi 16n > 50 tudi tai thoi didm 1

thang sau lidu thir 2 (doan hé ATP, danh gia tinh sinh mién dich)

DPip ting mién dich khang gE »
Nhém tudi Trung vi s6 lan ting
- VRRS (%) GMC .
(tuoi) N nong dg so voi trude
(CI 95%) (CI195%)
chiing ngwra (Q1; Q3)
Zoster-006
52.376,6
98,5 41,9
>50 1.070 (50.264,1;
(97.6; 99,1) (20,8; 86,9)
54.577,9)
GOp Zoster-006 va Zoster-022
49.691,5
96,6 34,3
>70 742 (47.250.,8;
(95,1; 97,8) (16,7; 68.5)
52.258.2)

ATP: Tuén thi dting theo dé cuong

N Dap ting mién dich khéng gE = mitc khéng thé khang gE, duoc do bing phuong
phép dinh lugng hip thu mién dich lién két véi enzym (gE ELISA)

N S6 ngudi cé thé danh gia tai thoi didm da x4c dinh (d6i véi GMC)

§ Ty 1& dap Gmg véc xin (VRR) dbi voi khang gE duoc dinh nghia 1a phan tram déi ‘
tuong c¢6 ndng do khang thé khang gE sau liéu tha 2 tang it nhat gip 4 1an so voi
khang thé khang gE trudc ching ngira (dbi twong c6 huyét thanh dwong tinh ban dau),
hodc so véi gid trj giti han huyét thanh dwong tinh cua khéng thé khang gE (d6i tugng
¢6 huyét thanh 4m tinh ban déu)

CI  Khoang tin cay

GMC Néng 6 khang thé trung binh nhan

QI1; Q3 T phan vi thir nhét va tht ba

Vao nam thir 3 sau lidu 2, trung vi sb 14n ting so v6i ban dau 13 9,3 (Q1:4,9; Q3: 19,5) &

ngudi 16n > 50 tudi (nghién ciru Zoster-006) va 7,2 (Q1: 3,5; Q3: 14,5) & nguoi 16n > 70

tudi (gdp ctia nghién ciru Zoster-006 va Zoster-022).



Béang 3: Tinh sinh mién dich qua trung gian t& bao ctia Shingrix & ngudi 1én > 50 tudi tai

thoi diém 1 thang sau lidu thi 2 (doan hé ATP, danh gia tinh sinh mién dich)

DPap tng té bao T CD4[2+] diic hiéu véi gE »
Nhém tudi Trung vi tn suit Trung vi s6 lan ting tan suit so
(tudi) N (Q1; Q3) voi trwde ching ngira
(Q1; Q3)
Zoster-006

1.844,1 24.6

> 50 164
(1.253,6; 2.932.3) (9,9; 744,2)

1.494,6 33,2

> 70* 52
(922,9; 2.067,1) (10,05 1.052,0)

ATP Tuén thi dung theo dé cuong

A DPap tng té bao T CD4[2+] dic hidu véi gE = hoat tinh t& bao T CD4+ dic hidu voi
gE, duge do bang phuong phap dinh lugng nhudm cytokine ndi bao (ICS) (Té bao T
CD4[2+] = céc té bao T CD4+ bidu hién it nhat 2 trong 4 dAu hiéu mién dich chon
loc)

N S6 nguoi co thé danh gi4 tai thoi diém da x4c dinh vé trung vi tan suét

Q1; Q3 T phan vi thir nhét va tha ba

* Dit liéu CD4[2+] déc hiéu gE ¢ nhém > 70 tudi chi dugc tao ra tir nghién ctru Zoster-
006 vi hoat tinh ctia t& bao T CD4+ khong duoc danh gia trong nghién ctru Zoster-
022

Vao nim thr 3 sau lidu 2, trong nghién ctru Zoster-006, ting ngudng trung vi so voi ban

du 12 7,9 (Q1: 2,7; Q3: 31,6) & nguoi 1én > 50 tudi va 7,3 (Q1: 1,7; Q3: 31,6) & nguoi 1on

> 70 tudi.

Dit liéu tir mdt nghién ctru 1am sang theo ddi, pha II, nhdn mo, don nhom, & nguoi 16n >

60 tudi (Zoster-024) cho thiy dap tmg mién dich do véc xin (dich thé va CMI) duy tri dén

Thang 72 (khoang 6 nam sau liéu 1, tirc 14 70 thang sau liéu 2), theo lich tiém 0, 2 thang

(N=119).

Trung vi ndng d6 khang thé khang gE cao hon gip 7 1an trung vi ndng do trude ching ngira

& thoi diém ban dau. Trung vi tin sudt cia té bao T CD4[2+] dic hiéu véi gE cao hon gép

3,7 1an so v&i trung vi tan suat trude chung nglra ¢ thoi diém ban dau.
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O ngudi 16n > 18 tudi bi suy giam mién dich, dép ing mién dich dich thé va qua trung gian

té bao v6i Shingrix dugc danh gia trong:

- Mot nghién ctru pha I/II: Zoster-015 (ngudi bi nhiém HIV);

- Mobt nghién ctru pha II/IIL: Zoster-028 (bénh nhan c6 khdi u diic dang hoa tri);

- Banghién ctru pha III: Zoster-002 (nguoi st dung liéu phap aHSCT dugc ching ngtra
sau cdy ghép), Zoster-039 (bénh nhan c6 bénh ly méu 4c tinh duoc ching ngira khi
trong mot li€u trinh didu tri ung thu hodc sau li€u trinh diéu tri ung thu dﬁy du) va
Zoster-041 (bénh nhan ghép than dang diéu trj tc ché mién dich man tinh tai thoi diém
ching ngtra).

Dép tmg mién dich dic hiéu gE (dich thé va qua trung gian té bao) dugc tao ra sau tiém

Shingrix 01 thang sau liéu thtt 2 & tat ca dbi tuong bi suy giam mién dich trong nghién ctru

dugc trinh bay twong tng ¢ Bang 4 va 5.
Bang 4: Tinh sinh mién dich dich thé ctia Shingrix & ngudi 16n > 18 tudi bi suy giam

mién dich tai thoi diém 1 thang sau lidu thir 2 (doan hé ATP, danh gia tinh sinh mién

dich)
Pap ing mién dich khing gE A A
- VRRS (%) GMC Trung vi s6 lan ting ndng dd so véi ,///<>/
(CI 95%) (CI1 95%) trwde chiing ngira (Q1; Q3) :‘\!\:‘:“')K
Zoster-002 (nguoi sit dung liéu phap aHSCT) \\\3
- 67,1 12.753,2 14,1
(35,8; 77,1) (7.973,0; 20.399.4) (1,7;137,0)
Zoster-028 (bénh nhén c6 khdi u diic)
o7 86,2 18.291,7 21,5
(77,1; 92,7) (14.432,1; 23.183,5) (7,0; 45,2)
Zoster-039 (bénh nhan c6 bénh ly mau ac tinh)
515 65,4 13.445,6 17,2
(58,7; 71,7) (10.158,9; 17.795,6) (1,4; 87,4)
Zoster-041 (bénh nhan ghép than)
po- 80,2 19.163,8 15,1
(71,9; 86.,9) (15.041,5; 24.416,0) (6,1; 35,0)




Zoster-015 (ngwdi nhiém HIV)

53

98,1 42.723,6 40,9
(89,9; 100) (31.233,0; 58.441,6) (18,8; 93,0)

ATP (Poan hé) Tuan thu dung theo d& cuong

A Dap tng mién dich khang gE = murc khang thé khang gE, duoc do bang phuong

phap dinh luong hap thy mién dich lién két véi enzym (gE ELISA)

S6 ngudi c6 thé danh gié tai thoi diém dé x4c dinh (d6i véi GMC)

§ Ty 18 dap ung véc xin (VRR) khang gE duge dinh nghia 1 phan trim ddi tuong c6

ndng do khang thé khang gE sau lidu thi 2 ting it nhit gip 4 14n so véi khang thé

khang gE trude ching ngira (d6i twong c6 huyét thanh dwong tinh ban dau), hodc so

v6i gi tri gi¢i han huyét thanh dwong tinh cta khang thé khang gE (d6i tuong c6
huyét thanh 4m tinh ban dau)

CI  Khoang tin cay

GMC Nbng do khang thé trung binh nhan

Q1; Q3 Tt phan vi thi nhit va thi ba

Bang 5: Tinh sinh mién dich qua trung gian t& bao cta Shingrix & ngudi 16n > 18 tudi bi

suy giam mién dich tai thoi diém 1 thang sau lidu thir 2 (doan hé ATP, danh gia tinh sinh

mién dich)
Dap ting té bao T CD4[2+] dic hiéu véi gE »
Trung vi tan suit Trung vi s 1an ting tin suit so v6i truwde chiing
N (Q1; Q3) ngira
(Q1; Q3)
Zoster-002 (ngwoi sit dung liéu phap aHSCT)
51 6.644.,9 109,0
(1.438,3; 13.298,6) (34,4;2.716,4)
Zoster-028* (bénh nhan c6 khdi u dic)
- 778.,8 4,9
(393,1; 1.098.2) (1,7; 33,0)
Zoster-039 (bénh nhin c¢6 bénh ly mau ac tinh)
53 3.081,9 45,9
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(1.766,2; 7.413,6) (16,4; 2.221,9)

Zoster-041 (bénh nhan ghép than)

32 2.149,0 47,7
(569,4; 3.695,1) (14,7; 439,6)

Zoster-015 (ngwoi nhiém HIV)

41 2.809,7 23,4
(1.554,5; 4.663,7) (8,5; 604,1)

ATP: Tuan thi dung theo d& cuong

A Dép tng té bao T CD4[2+] dic hiéu v6i gE = hoat tinh té bao T CD4+ dic hicu véi
gE, duoc do bing phuong phap dinh lugng nhudém cytokine ndi bao (ICS) (Té bao T
CD4[2+] = cac té bao T CD4+ biéu hién it nhét 2 trong 4 d4u 4n mién dich chon loc)

N S6 nguoi c6 thé danh gia tai thoi diém da xac dinh vé trung vi tan suét

Q1; Q3 Tir phéan vi thir nhét va tht ba

* Mau dé xac dinh mién dich qua trung gian t& bao duoc thu thap tr nhom nguoi da tiém
liéu Shingrix tht nhét 8-30 ngay trude khi bit ddu chu ky héa tri (tirc 1a nhém 16n nhét cta

nghién ctu)

1 nam sau liéu tht 2, ngudng trung vi ting so véi ban dau dao dong tir 2,7 dén 6,5 dbi voi
ndng do khang thé khéng gE, va tir 2,0 dén 43,6 di vai tAn suit t& bao T CD4[2+] ddc hiéu
gE (céc nghién ctu Zoster-002, Zoster-028, Zoster-039 va Zoster-041).

2 nam sau lidu thi 2, trong nghién ctru Zoster-002, tdng ngudng trung vi so v4i ban dau 1a
1,3 ddi v6i ndng do khang thé khang gE va 50,9 d6i v6i tan suét t& bao T CD4[2+].

Tinh sinh mién dich sau khi chung ngira déng thoi voi cdc vic xin khdc

Trong bdn nghién ctru 1am sang pha III, ¢6 nhém chiing, nhan m& & nguoi 16n > 50 tubi
duoc phan nhém ngiu nhién dé tiém 2 lidu Shingrix cach nhau 2 thang, lidu dau tién duoc
tiém dong thoi hodc khong tiém ddng thoi voi vée xin cim mua khong c6 chét bd trg (N =
828; Zoster-004), vic xin PPV23 (N = 865; Zoster-035), vic xin PCV13 (N=912; Zoster-
059) hoiic véc xin dTpa & dang bao ché c¢6 chira 0,3 milligram AI** (N = 830; Zoster-042).
Ty 1¢ dap tng véc xin (vé khang thé khang gE) 14n luot 1a 95,8% (CI 95%: 93,3; 97.6),
98,3% (CI 95%: 96,4; 99,3), 99,1% (95% CI: 97,6; 99,7) va 97,8% (CI 95%: 95,8; 99,1)



sau khi tiém ddng thoi Shingrix voi cac véc xin ciim, PPV23, PCV13 va dTpa. Pap ting
mién dich cta céc véc xin ding ddng thoi khong bi anh hudng, ngoai trir trudmg hop ndng
d6 trung binh nhan (GMC) ctia mdt khang nguyén ho ga (pertactin) thip hon khi tiém
Shingrix ddng thdi véi véc xin dTpa. Tuy nhién, dit lidu nay khong goi y su anh hudng vé
lam sang lién quan.

Tinh sinh mién dich ¢ ngwoi cé tién sit HZ trudc ching ngira

Trong mot nghién ctru pha III, khong c¢6 nhom chitng, nhan ma (Zoster-033), 96 ngudi 1én
> 50 tudi, c6 tién sir mic HZ, duoc tiém 2 lidu Shingrix cach nhau 2 thang. Ty 1é dap ung
véc xin (khang thé khéng gE) tai thoi didm 1 thang sau chiing ngtra 1a 90,2% (CI 95%: 81,7;
95.7).

Tinh sinh mién dich ¢ nguoi dwoc chiung ngica 2 liéu Shingrix cdch nhau 6 thdang

Trong mot nghién ctru 1am sang pha II1, nhan mé (Zoster-026) véi 238 ngudi > 50 tudi
duogc phan nhom déu ngiu nhién dé tiém 2 liéu Shingrix cach nhau 2 thang hodc 6 thang,
ty 18 dép ung véc xin (khang thé khang gE) tai thoi diém 1 thang sau ching ngira theo lich
0, 6 thang 1a 96,5% (CI 95%: 90.,4; 99,2).

Dap tng mién dich dich thé (ndng d6 khang thé khang gE) theo lich tiém 0, 6 thang khong
thua kém dép tmg mién dich dich thé theo lich tiém 0, 2 thang véi ngudng gidi han trén CI

97,5% ctia ty s6 nong do khang thé thip hon 1,50 [1,16 (CI 97,5%: 0,98; 1,39)].

Tinh sinh mién dich ¢ nguoi dd dwoc chung ngiva vdi vic xin herpes zoster (HZ) song,

giam doc luc

Trong mot nghién ctru 1am sang pha III, nhan ma, da trung tdm (Zoster-048), 430 ngudi
16n > 65 tubi da dugc ching ngtra trude d6 véi vic xin HZ séng giam doc luc hodc chua
chiing ngira > 5 ndm trude d6 duoc bat cap theo nhom véi ty 16 1:1 dé tiém 2 lidu Shingrix
céch nhau 2 thang. Pap tng mién dich v&i Shingrix khong bi anh huéng boi ching ngira
trude d6 voi vie xin HZ séng giam doc luc.

Dwge dong hoc

Khong yéu cau danh gia dic tinh duge dong hoc cho vic xin.

THONG TIN SAN PHAM

Quy ciach déng goi:

Hop 1 lo bot dong kho chira 50 meg khang nguyén gE tai td hop cta vi rat Varicella
Zoster va 1 lo chtra 0,5 mL hdn dich chét b trg ASO1s.




Bot dii cho 1 lidu, dung trong lo (thily tinh loai I) ¢6 niit chin (cao su butyl).

Hon dich du cho 1 lidu, dung trong lo (thaly tinh loai I) ¢6 nit chin (cao su butyl).
Bao quan

Béo quan trong ta lanh (2°C — 8°C).

Khong dé dong da.

Béo quan thudc trong bao bi gbc dé tranh anh séng truc tiép.
Xem céach bao quan sau khi hoan nguyén trong muc St dung va Xir [y.

Han dung:

- Han dung lo bot déng khé chira khang nguyén gE tai tb hop cta vi rat Varicella Zoster:
60 thang ké tir ngay san xuét.

- Han ding lo chira hdn dich chét bd trg AS01p.: 36 thang k& tir ngdy san xuét.

- Ngay hét han ctia thanh phdm Shingrix tuong Gmg véi ngay hét han ctia thanh phéan (lo
bot dong khd hodc lo chita hdn dich chét b trg) cé ngay hét han dén trude.

St dung va xir ly

Nén kiém tra bot va hdn dich bang mét thuong xem c6 bét ky phén tir la va/hodc bién ddi
nao vé cam quan hay khong. Néu c6 bét ky van d& nao néu trén, khong hoan nguyén véc
Xin.

Huwéng din chuin bi Shingrix:

Shingrix phai duoc hoan nguyén trude khi tiém.

1. Rt toan bd thanh phén trong lo chira hdn dich vao bom tiém.

2. Bom toan bd thanh phan trong bom tiém vao lo chira bot.

3. LAc nhe cho dén khi bot hoa tan hoan toan.

Vic xin sau hoan nguyén 1a mot chét 16ng duc, tir khong mau dén nau nhat.

Nén kiém tra vic xin sau hoan nguyén bing mét thuong xem cé bét ky phén tir la va/hoic
bién dbi ndo vé cam quan hay khong. Néu c6, khong dugc sir dung véc xin.

Nén st dung véc xin ngay sau khi hoan nguyén; néu khéng thé sir dung ngay, phai béao
quéan véc xin trong ti lanh (2°C — 8°C). Loai b vic xin néu khong st dung trong vong 6
gio.

Trwée khi tiém:

1. Rat toan bd thanh phén cta lo vic xin sau hoan nguyén sang bom tiém.

2. Thay kim ti€m dé dam bao ban dung mét kim tiém moi dé tiém véc xin.

Bét ky san phim khong str dung hogc chét thai nén duoc xtr ly phit hop véi yéu ciu ciia dia

phuong.




Tiéu chuén: Tiéu chuin co s&
- San xuét khang nguyén gE, san xuit va dong géi cAp 1 chét bo trge AS01s boi::

GlaxoSmithKline Biologicals SA, Parc de la Noire Epine - Rue Fleming 20, Wavre,
1300, Belgium

- Pong goi cap 1 khang nguyén gE béi:
GlaxoSmithKline Biologicals, 637 rue des Aulnois, Saint Amand Les Eaux, 59230,

France

- Pong goi cip 2 béi: GlaxoSmithKline Vaccines S.r.l, Bellaria — Rosia — 53018
Sovicille (SI), Italia

- Xuht xwong boi: GlaxoSmithKline Biologicals SA, Rue de 1'Institut 89, Rixensart, 1330,
Belgium

Nhin hiéu sé hitu béi hoiic cap phép cho tip doan GSK

Dua trén phién ban: GDS 07. Ngay phat hanh: 17 thang 2 ndm 2022
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