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VarizIg M¢

Immunoglobuline (humaine) contre le virus varicetma

PARTIE | : RENSEIGNEMENTS A L'INTENTION DES
PROFESSIONNELS DE LA SANTE

RENSEIGNEMENTS SOMMAIRES SUR LE PRODUIT

Voie Forme et potentiel Ingrédients non médicinaux
d’administration pharmaceutique pertinents sur le plan clinique

Intraveineuse ou | Poudre pour injection / 125 |VOIr [a liste exhaustive de ces
ingrédients dans la partie Formes

intramusculaire ) ”
posologiques, composition et
conditionnement.

DESCRIPTION

VarizIGM® (immunoglobuline [humaine] contre le virus varleetona en injection) est une
solution stérile lyophilisée de fraction gammaglirioel extraite de plasma humain qui contient
des anticorps du virus varicelle-zona (anti-VVZg. \lirus varicelle-zona (VVZ) est 'agent
étiologique de la varicelle. Varizf5 est fabriqué & partir de plasma obtenu de donneurs
sélectionnés en bonne santé. Ce plasma contigatuurélevé d’anticorps anti-VVZ et est purifié
par chromatographie par échange d’aniéns

VariZIGM® est préparé a partir d’'un mélange de plasma hupmimant contenir des agents
étiologiques de I'hépatite ou d’autres maladiesidine virale. Le procédé de fabrication fait
intervenir un filtre a virus Planova 20 nm qui élivm efficacement les virus a enveloppe
lipidique et les virus sans enveloppe en fonctienedr taille et un traitement solvant-détergent
(& base de tri-n-butyl phosphate et de Triton X*)@ui inactive efficacement les virus a
enveloppe lipidiqu&”. Ces deux procédés visent & augmenter I'innoduitgroduit en réduisant
le risque de transmission de plusieurs virus, ypasries virus de 'immunodéficience humaine
(VIH), de I'népatite B et de I'hépatite C. Cepentgam dépit de ces mesures, un produit tel que
celui-ci présente un potentiel de risque de trassiom de maladies. Il se peut aussi qu'il
contienne des agents infectieux inconnusr(MISE EN GARDE ET PRECAUTIONS).
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L’activité thérapeutique de ce produit est expriragaunités internationales (Ul), relativement
aux références internationales de préparationimeniinoglobuline contre le virus varicelle-zona
de I'Organisation mondiale de la Santé. Chaque ftointient environ 125 Ul d’anticorps
anti-VVZ. La formule finale contient un ajout delature sodique a raison de 0,04 M, de glycine
araison de 0,1 M et de polysorbate 80 a raisah @k %. La solution stérile accompagnant ce
produit contient 0,8 % de chlorure sodique et 10 dévphosphate de sodium. Le produit
reconstitué ne contient aucun agent de conservation

INDICATIONS ET UTILISATION CLINIQUE
VarizIGM® est indiqué pour :

» la prévention ou l'atténuation de la gravité ddedtions chez la mére dans les quatre
jours suivant son exposition au virus varicelleaon

L’administration de VariZI( est recommandée pour prévenir ou atténuer la grdes
infections chez la mére dans les quatre jours atis@n exposition au virus varicelle-zona. Le
traitement est susceptible d’étre plus efficadeesi administré dans les quatre jours suivant
I'exposition au virus. Son efficacité devient inaéne apres ce délai.

Les femmes enceintes ont plus de risques de sodédisicomplications de la varicelle que les
adultes en bonne safiféLa décision d’administrer VariZ[5 & une femme enceinte doit étre
prise au cas par cas. Le clinicien doit tenir caj® I'état de santé de la patiente, du type
d’exposition au virus et de la possibilité qu'dié déja été infectée par le virus sans avoir été
diagnostiquée comme tel avant d’administrer Varf#4@0n peut administrer ce produit si, a la
suite d’'un examen minutieux de tous les renseigné&disponibles, lesquels pourraient se baser
sur des tests fiables et sensibles de détectioarde®rps antivaricelle, on juge que la patiente
dont I'état est normal est susceptible d’avoireté&ontact avec le virus de la varicelle.

(Pour de l'information détaillée a ce sujetyoir PARTIE 1l : RENSEIGNEMENTS
SCIENTIFIQUES —ESSAIS CLINIQUES).

Sujets en gériatrie :Aucune donnée disponible.

Sujets en pédiatrie :Compte tenu de I'efficacité des autres immunoglivtasl contre le virus
varicelle-zona chez les sujets & haut risque efapid®, on peut escompter une efficacité
similaire de la part de Variz%". Toutefois, aucune donnée particuliére sur VartZi@t des
sujets en pédiatrie n’est disponible.
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CONTRE-INDICATIONS
Evitez d’administrer VarizI&'© dans les cas suivants :

» Patientes ayant développé une immunité diagnostiguévirus varicelle-zona,

c’est-a-dire ayant déja été infectées par le Weuta varicelle ou ayant recu un vaccin

contre la varicelle.

« Patientes montrant une carence en IgA. Bien quZ\&¥° contienne moins de

40 ug/mL d’IgA, des anticorps anti-lgA pourraient senf@r et provoquer une réaction

anaphylactoide chez ce type de patientes.

« Patientes ayant déja eu une réaction anaphylaatigume autre réaction systémique
grave aux immunoglobulines.

» Patientes montrant une hypersensibilité a ce pro@ltidout autre ingrédient de la formule

ou a tout autre composant du contenant. Pour dengalliste complétejoir Posologie,
composition et conditionnement

MISE EN GARDE ET PRECAUTIONS

Mise en garde sérieuse et précautions

VarizIGM® est préparé & partir d’'un mélange de plasma hususiceptible de contenir les
agents causals de I'hépatite et d'autres maladiakes. Le risque que ce mélange puisse
transmettre un agent infectieux a été réduit eeciéhnant les donneurs en fonction de leur
exposition préalable a certains virus, en vériflanirésence de certaines infections virales
courantes et en inactivant et (ou) éliminant cegt@irus pendant la fabrication du produit. B

dépit de ces mesures, il pourrait transmettre ddadies. Il pourrait aussi contenir des agengs

infectieux inconnus.

Les véritables réactions d’hypersensibilité sorgsaDe telles réactions peuvent survenir dg
de rares cas de carence en IgA ou d’hypersenéihilia globuline humaine. En cas de réact
allergique ou anaphylactique, stopper immédiatert@zepérfusion. Si la patiente est en état (
choc, appliquer les méthodes de traitement cowsante

Les médecins doivent discuter des risques et dastayes de ce produit avec leurs patienté

avant de le leur prescrire ou administraif MISE EN GARDE et PRECAUTIONS —
Généralités).

N

NS
on
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Geénéralités

A la suite de I'administration de VarizM{§ (par voie intraveineuse ou intramusculaire), les
patientes doivent étre placées sous observatiatiapéau moins vingt minutes pour surveiller
'apparition d’effets indésirables potentiels. Geduit doit étre administré sous la supervision
d’'un professionnel de la santé qualifié et expénit@en matiere d’utilisation d’agents
d'immunisation passive et de traitement de femnnegiates exposées au virus varicelle-zona.
Une gestion appropriée des traitements et des awatiphs n’est possible que si un diagnostic
adéequat a été pose et si des installations dertraiit sont facilement accessibles.

Les produits dérivés de plasma humain peuvent nordes agents infectieux potentiellement
pathogenes tels que des virus. Le risque que cangpglpuisse transmettre un agent infectieux a
éte réduit en sélectionnant les donneurs en famdggoleur exposition préalable a certains virus,
en vérifiant la présence de certaines infectioresl@s courantes et en inactivant et (ou) éliminant
certains virus. Le procédé de fabrication faitinéair un filtre a virus Planova 20 nm qui

élimine efficacement les virus a enveloppe lipidicat les virus sans enveloppe en fonction de
leur taille et un traitement solvant-détergentli@ent le tri-n-butyl phosphate et le

Triton X-100"°) qui inactive efficacement les virus & enveloppilique en détruisant de
maniére irréversible I'enveloppe lipidigire Ces deux procédés visent & augmenter I'innocuité
du produit en réduisant le risque de transmiss@pldsieurs virus, y compris les virus de
immunodéficience humaine (VIH), de I'hépatite Bde I'hépatite C. Cependant, en dépit de
ces mesures, ces produits présentent un risquetigbide transmission de maladies. lls
pourraient aussi contenir des agents infectieuarinas. Les personnes recevant une perfusion
de produits dérivés de sang ou de plasma humaiepemontrer des signes et éprouver des
symptémes d’infections virales. Toute infection djoa considére transmise par ce produit doit
étre rapportée a la société Cangene (tél. 1 802368, téléc. 1 800 768-2281) par le médecin
ou le fournisseur de soins de sante.

Appareil cardiovasculaire

On a rarement signalé de réactions thrombotiquesceses a I'administration
d'immunoglobuline (humaine) intraveineuse (IGI/J2 Parmi les patientes a risque, citons
celles présentant des antécédents d’athérosclénode multiples facteurs de risque
cardiovasculaire ou celles étant avancées en agelaldébit cardiaque est irrégulier, qui sont
affligées d’hypercoagulation ou immobilisées pendare période prolongée ou, encore,
affligées d’hyperviscosité soupconnée ou diagnaétqLe risque que VariZl5 induise une
réaction thrombotique est sensiblement plus fajblavec les immunoglobulines administrées
par voie intraveineuse en raison de la différeranesda quantité de protéines et du volume de
produit administré par la perfusion et de la saelative de cette population de patients. Bien
gue le risque de réaction thrombotique susceptiblsurvenir a la suite de I'administration de
VarizIGM® soit trés faible, il faut faire preuve de vigilandeez les patientes affligées
d’hyperviscosité, y compris des cryoglobulinesdeuchylomicronémie a jeun, d’'un taux de
tricalglycérol (triglycérides) nettement élevé aughmmopathies monoclonales.
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Chez ces patientes, il est préférable d’adminiatesiZIGM par voie intramusculaire parce que
des réactions indésirables de type thrombotiquetrdté signalées qu’a la suite de
'administration intraveineuse d'immunoglobulines.

Fonction rénale

On a signalé une association entre 'administrattraveineuse de produits d'immunoglobuline
et la dysfonction rénale, I'insuffisance rénaleugigla néphrose osmotique, la néphropatie
tubulaire proximale et la mdrt* Bien que la dysfonction rénale et l'insuffisaménale aigué
signalées aient été associées a l'utilisation aerfmanbre d'immunoglobulines homologuées
administrées par voie intraveineuse, celles comiteuna stabilisant de saccharose qui ont été
administrées a raison de 400 mg de saccharosduguquotidiennement ont produit une part
disproportionnée du nombre total d'incidént¥arizIG M ne contient pas de stabilisant de
saccharoseen outre, la dose recommandée de Vart#i@Gontient une quantité sensiblement
moins élevée de protéine que les immunoglobulidesir@strées par voie intraveineuse

(soit < 0,75 g par dose contre > 20 g par dosey.pdagientes sujettes a l'insuffisance rénale aigué
sont celles préalablement affligées d’'insuffisar@le, quelle qu’en soit la gravité, de diabéte
sucré, de déplétion du volume des liquides, deisepsde dysglobulinémie plasmocytaire, ainsi
que celles recevant des substances néphrotoxiquases.

Appareil respiratoire

Quelgues rares signalements d’cedéme pulmonaireardiogene [syndrome respiratoire aigu
post transfusionnel] ont été associés a I'admatistn d'immunoglobulines par voie
intraveineus¥. Ce syndrome se caractérise par une détresseatesei aigué, un cedéme
pulmonaire, de I'hypoxémie, une fonction ventricrdagauche normale et de la fievre et se
manifeste habituellement entre une et six heurgssda transfusion. Les patientes affligées de
ce syndrome peuvent étre traitées par oxygénotieécapjuguée a des soins ventilatoires
adéquats. Le risque que Vari2{&induise des complications respiratoires graves est
sensiblement plus faible qu’avec les immunogloladiadministrées par voie intraveineuse en
raison de la différence dans la quantité de pregeet du volume de produit administré par la
perfusion et de la santé relative de cette pouiate patients. Bien que le risque de réaction
thrombotique susceptible de survenir & la suitBadieninistration de VariZI3© soit trés faible,

il faut faire preuve de vigilance chez les patisrafligées de problémes respiratoires
préexistants. Chez ces patientes, il est préfédihtministrer VarizI&' par voie
intramusculaire parce que des réactions grave&agpareil respiratoire n’ont été signalées qu’'a
la suite de I'administration intraveineuse d'immgtabulines.

Il faut surveiller I'apparition d’effets secondasraffectant les poumons chez les patientes
recevant VariZI®©. Lorsqu’un syndrome respiratoire aigu post trasisionel est soupconné, il
faut vérifier, a I'aide de tests appropriés, laspréce d’anticorps anti-neutrophiles dans le produit
et dans le sérum de la patiente.
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Sensibilité et résistance

Bien que I'on n’ait signalé aucune réaction allgug a la suite de 'administration de VariZ{6
(voir Exposé des effets indésirables du médicamentkgillez a ce que I'on puisse recourir a de
I'épinéphrine et a de la diphénhydramine si undapngue réaction allergiqgue se manifestait.

VarizIGM® (immunoglobuline [humaine] contre le virus varleetona) contient des traces
d’IgA. Le médecin doit soupeser les bienfaits pteds du traitement par Varizi& et le
potentiel de réactions d’hypersensibilité. Les pengs ayant une carence en IgA sont
susceptibles de développer des anticorps anti-tgPagoir une réaction anaphylactique a la
suite de I'administration de composants sanguimser@nt des IgA. On a signalé qu’une
guantité aussi infime que 15 pg d'IgA/mL de compsanguin pouvait induire une réaction
anaphylactique chez les personnes ayant une cagariga’.

Populations particuliéres

Femmes enceintes Aucune étude de reproduction animale n'a été mbwec VarizI5©.

Ce produit ne devrait étre administré aux femmesiates que lorsque cela est clairement
indigué. Aucun nouveau risque pour la grossesséta’atabli a I'occasion d’'un essai aléatoire
de VarizIG"® destiné a stopper ou & modifier I'évolution daftiction par le virus varicelle-
zona chez 60 femmes enceirifet utilisation clinique d’autres immunoglobulineslles que
I'immunoglobuline RR(D)***° administrées pendant la grossesse, donne a grriaacun

effet indésirable connu associé a 'immunoglobupneprement dite n’affecte le foetus.

Femmes allaitantes :

On ignore si VariZI© est excrété dans le lait maternel. Néanmoins, ceemombreux
médicaments sont excrétés dans le lait materneillezfaire preuve de prudence en cas
d’administration de ce produit a une femme allagan

Sujets en pédiatrie (de moins de 18 ans) :
L'innocuité et I'efficacité de VariZI&® chez des sujets en pédiatrie n'ont pas été ésablie

Sujets en gériatrie (de plus de 65 ans) :
L'innocuité et I'efficacité de VariZI&® chez des sujets en gériatrie n'ont pas été
adéquatement établies.
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Suivi et épreuves de laboratoire

Dans la prévention d’infections par le virus valleeona, la présence dans le sang d’anticorps
de la varicelle-zona administrés passivement panduire a des résultats faussement positifs des
tests d'immunité au virus dans les trois mois suiVadministration de VariZI®©. Aussi faut-il
éviter de procéder a des épreuves sérodiagnostipuegtablir I'immunité au virus dans les

trois mois suivant I'administration de VariZ/G.

L’administration d'immunoglobulines peut nuire afficacité des vaccins a virus vivant atténué
tels que celui contre la rougeole, la rubéolephesilons ou la varicelfé®? L'administration de
vaccins a virus vivant atténué doit étre reporieeea de trois mois apres I'administration de
VarizIGM. Les personnes ayant recu VariZfGeu de temps aprés avoir regu un vaccin & virus
vivant atténué doivent étre revaccinées trois raprgs I'administration de 'immunoglobuline.

EFFETS INDESIRABLES

Exposé des effets indésirables du médicament

Les réactions & VariZI¥% (immunoglobuline [humaine] contre le virus varieefiona) sont

rares et d’intensité modérée. Dans la populatiopadients a qui s’adresse ce médicament, les
effets indésirables les pus fréquemment signaddsrétla douleur au point d’injection (17 %), la
céphalée (7 %) et I'éruption cutanée (5 %). D’autHets indésirables moins fréquents ont été
signalés, soit la myalgie, le frisson solennefatigue, la nausée et les bouffées vasomotrices.
On peut s'attendre & ce que le portrait des effieissirables de VariZIt5” se compare a celui
des autres immunoglobulines humaines contre les wianicelle-zona offertes sur le marché et
aux immunoglobulines humaines administrées par mbiaveineuse. Les effets indésirables les
plus courants auxquels on peut s’attendre soritiEsons, la fievre, la céphalée, les
vomissements, les réactions allergiques, la naliaédralgie et la lombalgie modérég 26

Comme c’est le cas avec tous les médicaments tkeradtre, il subsiste un faible risque qu’une
patiente montrant une hypersensibilité aux prodidtgyuins ait une réaction anaphylactique ou
anaphylactoide & la suite de 'administration deXI&"'. En cas de réaction immédiate
(anaphylactique) caractérisée par un collapsuscaesculaire, un pouls rapide, un sifflement,
une respiration difficile, une péaleur, une cyanakel'cedéme ou de l'urticaire généralisée,
administrez de I'épinéphrine suivie d’hydrocortisple cas échéant.
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Effets indésirables observés au cours d’essais g¢tines

Parce que les essais cliniqgues sont menés damsdisions bien particulieres, les effets
indésirables observés au cours de ces essais jeotima pas refléter les niveaux observés dans
la pratique et ne doivent pas étre comparés aaaustatés au cours des essais cliniques d’autres
médicaments. L’information issue des essais clesggert a identifier les manifestations d’essais
indésirables et a établir une approximation des.tau

Un essai clinique comparatif aléatoire et actif@ardené sur un groupe de soixante femmes
enceintes n'ayant pas développé d'immunité au wangelle-zona, état confirmé a l'aide d’'un
test au latex. Le groupe a été stratifié en fomatio temps €coulé depuis la premiere exposition
au virus varicelle-zona (1 a 4 jours et 5 a 14gbet réparti au hasard avant de recevoir

125 UI/10 kg de poids corporel jusqu’a un maximuer6@5 Ul de VariZI®© (par voie
intraveineuse ou intramusculaire) ou une autre inoglobuline contre le virus varicelle-zona
offerte sur le marché (administrée par voie intraculaire). On a surveillé I'apparition d’effets
indésirables durant 42 jours aprés I'administratervariZIG'® ou de 'immunoglobuline de
contr6le active contre le virus varicelle-zona. total de 94 effets indésirables a été signalé par
31 des 41 patientes (76 %) traitées par VartZi@dministré par voie intramusculaire ou
intraveineuse; 24 de ces effets indésirables étagsociés & I'administration de Vari2{& Les
effets indésirables les plus souvent signalésrdtiaedouleur au point d’injection (17 %), la
céphalée (7 %) et I'éruption cutanée (5 %). Unérace similaire d’effets indésirables du
médicament a été signalée par le groupe référence.

Tableau 1 - Effets indésirables signalées par lesrfimes enceintes a la suite de I'administration deavizIG M€ ou de
I'immunoglobuline contre le virus varicelle-zona decontrble

Immunoglobuline de contrdle
VarizIG M (IV ou IM; N=41) (IM; N=19)
Nombre de Nombre de
Partie de Terminologie manifesta- Nombre de Pourc. des | manifesta- | Nombre Pourc.
I'organisme favorisée tions sujets sujets tions de sujets | des sujets
Toutes les parties| Ensemble de la 24 14 34,1 16 12 63,2
terminologie favorisée
Appareil gastro-
intestinal
Nausée 1 1 2,4 1 1 5,3
Etat général et site
d’administration -
Fatigue 1 1 2,4 0 0 0,0
Ecchymose au site 1 1 2.4 0 0 0,0
d’injection
Douleur au site 7 7 17,1 9 9 47,4
d’injection
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Tableau 1 - Effets indésirables signalées par lesrfimes enceintes a la suite de 'administration deavizIG M€ ou de

I'immunoglobuline contre le virus varicelle-zona decontrble

Immunoglobuline de controle

VarizIG M (IV ou IM; N=41) (IM; N=19)
Nombre de Nombre de
Partie de Terminologie manifesta- Nombre de Pourc. des | manifesta- | Nombre Pourc.
I'organisme favorisée tions sujets sujets tions de sujets | des sujets
Prurit au site 1 1 2,4 0 0 0,0
d’injection
Sensibilité au toucher 1 1 2,4 0 0 0,0
au site d'injection
Douleur 0 0 0,0 1 1 53
Fievre 0 0 0,0 1 1 5,3
Frissons 1 1 2,4 0 0 0,0
Apparell
locomoteur et X
tissus conjonctifs | Myalgie 1 1 2,4 0 0 0.0
Cervicalgie 0 0 0,0 1 1 5,3
Systéme nerveux
Etourdissements 0 0 0,0 1 1 5,3
Dysgueusie 1 1 2,4 0 0 0,0
Céphalée 3 3 7,3 2 2 10,5
Etat psychique
Insomnie 1 1 2,4 0 0 0,0
Appareil cutané et
tissus sous-cutanés
Dermatite 1 1 2,4 0 0 0,0
Eruption 1 1 2,4 0 0 0,0
érythémateuse
Eruption cutanée 2 2 4,9 0 0 0,0
Systéme
vasculaire
Bouffées 1 1 2,4 0 0 0,0
vasomotrices
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Des données sur 'innocuité de Vari2{6on été tirées de I'étude clinique VZ-006 ainsi dee
deux autres études cliniques menées sur des sojeswux et en bonne santé (VZ-008t sur
des patients en gériatrie affligés de névralgie-pespétique (VZ-003§. L'incidence et le type
d’effets indésirables cités dans ces études surilagies a ceux signalés par le groupe de
patientes ayant recu Variz¥s.

Effets indésirables ultérieurs a la commercialisatin du produit
Les effets indésirables ultérieurs a la commeadiibn du produit n’ont pas encore fait I'objet
d’études.

INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES

Interactions médicamenteuses graves

» Vaccins a virus vivant atténué : L’administratiosldmmunoglobuline pourrait
affecter I'efficacité des vaccins a virus vivartéaué durant trois mois ou plug{r
INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES, Exposé)

Exposé
L’administration d’immunoglobulines peut affect&fficacité des vaccins a virus vivant atténué

tels que les vaccins antirougeoleux, antirubéolansipurlien et antivaricellé?>
L’administration de vaccins a virus vivant attémedt étre reportée trois mois apres
I'administration de VariZI&®. Les personnes ayant recu VariZfGpeu de temps aprés
I'administration d’un vaccin a virus vivant atténd@ivent étre revaccinées trois mois apres le
traitement par I'immunoglobuline.

L’administration concomitante de VarizZ{§ et d’autres médicaments n’a pas été évaluée. On
recommande d’administrer Varizi{§ et d’autres médicaments séparément. Consultearii p
POSOLOGIE ET ADMINISTRATION pour obtenir plus de renseignements au sujet de la
compatibilité des médicaments.
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Interactions médicamenteuses

Tableau 2 - Interactions médicamenteuses établies potentielles

Immunoglobuline o . .

(humaine) contre le Référence Effet Commentaire clinique

virus varicelle-zona

Vaccins a virus vivant T L'immunoglobu- | Si 'administration de VariZI&© survient
atténué (p. ex, line peut affecter| moins de quatorze jours aprés
antirougeoleux, I'efficacité du 'administration du vaccin, il faut
antirubéoleux, antiourlien vaccin. envisager de vacciner la patiente a

et antivaricelle). nouveau.

Légende : EC = étude de cas; EC = essai cliniquetlEorique
Les interactions du produit avec d’autres médicdameiont pas été établies.

Interactions avec les aliments
Les interactions avec les aliments n’'ont pas @bliés.

Interactions avec les herbes officinales
Les interactions avec les produits a base d’hesfiesnales n’ont pas été établies.

Interactions avec les épreuves de laboratoire

Il se peut qu’une augmentation transitoire descarpis transmis passivement a la patiente
survienne aprés I'administration de Vari2{6 produisant un résultat positif faussé des épreuve
sérologiques (p. ex. du test de Coombs).

POSOLOGIE ET ADMINISTRATION

Dose recommandée et ajustement

La dose de VarizI&® & administrer est établie en fonction du poidpaorel. La dose
recommandée est de 125 UI/10 kg de poids corgasgju’a un maximum de 625 Ul.
Administrez VarizIG'® par voie intraveineuse ou intramusculaire. La dosgmale et établie &
125 Ul et la dose maximale, établie & 625 Ul, désfire a empécher ou a modifier I'infection
sur les patients a risque. VariZ{&devrait étre administré dés que possible dan@dd=ures
suivant I'exposition au virus varicelle-zona. Lieicité des immunoglobulines contre le virus
varicelle-zona dans la réduction de l'incidencaleda gravité des infections par le virus
varicelle-zona chez les patientes a risque n'&pasgémontrée lorsque administrées 96 jours ou
plus aprés I'exposition au virls
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Reconstitution:

Voie Contenu \_/olume de solvant & Volume disponible | Concentration nominale
, -~ . . ajouter au contenu de S
d’administration | de la fiole | fiole approximatif par mL
Intraveineuse 6 mL 25mL 2,4 mL 50 Ul/mL
Intramusculaire 6 mL 1,25 mL 1,2mL 100 Ul/mL

VarizIGM® ne doit étre reconstitué qu'avec le solvant stddlirni. Employez des techniques
d’aseptisation tout au long de la reconstitutioacétstituez le produit peu de temps avant de
'administrer.

Pour reconstituer le produit :

1. Retirez les capuchons des fioles de solvant et@idug.

2. Nettoyez les parties centrales exposées de chamatidn de caoutchouc avec un
désinfectant approprié.

3. Avec une aiguille et une seringue appropriéesgpel 2,5 mL de solvant pour une
administration intraveineuse ou 1,25 mL pour unmiadstration intramusculaire.

4. Injectez lentement le solvant avec un angle tellguliguide s’écoule sur la paroi de verre
de la fiole contenant les granules lyophilisées.

5. Humectez les granules en inclinant léegerement etarsant la fiole. Ne faites pas
mousser. Agitez doucement la fiole a la verticélereimprimant un mouvement de
rotation jusqu’'a la dissolution du produit (moiresdix minutes)Evitez de remuer.

Avant leur administration, les médicaments admiésspar voie parentérale tels que Vari?tG
doivent faire I'objet d’'un examen destiné a étalaliprésence de matiére particulaire ou d’'une
décoloration. Le produit reconstitué peut étreepuse jusqu’a douze heures a une température
entre 2 et 8 °C avant d’étre utilisé.

Administration :

Si VarizIGY est administré par voie intraveineuse, la solutemonstituée doit étre injectée
dans une veine en bon état durant trois a cinq tesnu

Si VarizIGY est administré par voie intramusculaire, il doieénjecté dans un muscle deltoide
ou dans la région antérolatérale de la partie seyrerde la cuisse. En raison du risque de lésion
du nerf sciatique, il faut éviter la région dedage comme site d’'injection de routine. Si la
région fessiére est utilisée, utilisez seulemequigdrant supérieur externe.

Pour éviter la transmission d’agents infectieuxefgs patientes, utilisez une seringue et une
aiguille jetables.
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Nous ne disposons d’aucune donnée portant suidatton concomitante de Varizl¥5 et

d’autres médicaments. Le mélange de Varfi@vec d’autres médicaments n’a pas fait 'objet
d’essais. Nous recommandons d’administrer sépartéveeiz |GV et les autres médicaments

ou substances que la patiente doit recevoir. IgekLtion intraveineuse du produit se fait par le
biais d’'un cathéter déja installé, aseptisez leladgravec une solution de chlorure sodique USP a
0,9 % pour injection avant d’administrer le produit

SURDOSAGE

A I'occasion d’essais cliniques, on a administauinze personnes une dose de 50 Ul/kg de
poids corporel de VarizIt5 (1V)?"?® Cette dose est environ quatre fois plus élevédau

dose recommandée a titre de traitement immunoptagtigyue de la varicelle. Pour la plupart,
les effets indésirables associés étaient modéoés [Es effets indésirables tels que les frissons,
la nausée, la douleur au point d’injection, I'éiaptcutanée, l'urticaire, I'asthénie, la céphalée,
la lombalgie, I'arthralgie, les étourdissementiadibrillation musculaire ont préalablement été
associés a l'utilisation d'immunoglobulines et ssasceptibles de se manifester. Aucun
changement significatif sur le plan clinique damsdsultat des essais de laboratoire et dans les
signes vitaux n'a été associé a l'injection de ¥&3"“.

ACTION ET PHARMACOLOGIE CLINIQUE

Mécanisme d’action

VariZIG"® est utilisé pour créer une immunisation passiwez ¢as femmes enceintes
susceptibles d’étre en contact avec le virus vigi@na. L'administration de Variz[¢
empéche ou atténue la gravité des infections @he®te par le virus varicelle-zona lorsqu’il est
administré dans les quatre jours suivant I'expositnitiale. On pense que les anticorps
anti-VVZ de VariZIG'® se lient aux protéines du virus de la varicelfepéchant ou réduisant
ainsi la gravité des infections par ce virus.

Les anticorps anti varicelle-zona continuent auwteécdans le sang durant six semaines ou plus a
la suite de leur passage dans la circulation sarglia concentration précise d’anticorps devant
étre atteinte ou maintenue pour atténuer le viewgelle-zona n’'a pas été établie. A 'occasion
d’une étude clinique chez des femmes enceinteantgyas développé d'immunité au virus, la
fréquence globale de I'infection (29 %) observéezdes patientes ayant recu VariZ{Gétait
sensiblement moins élevée que le taux escompt&tThez les femmes enceintes & risque
exposees au virus. En plus de réduire I'incidereeidfections au virus varicelle-zona,

VariZIGM® a atténué la gravité des infections par ce vistsgiu’on tient compte des anciens cas
d’infection par le virus varicelle-zona chez defigngts a risque®.
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Pharmacodynamique
VarizIGM® n'a fait I'objet d’aucun essai de pharmacodynaraiqu

Pharmacocinétique

Les propriétés pharmacocinétiques des préparationsaunoglobulines fabriquées a l'aide

d’'un procédé de chromatographie par échange d’ambayant la méme formulation que
VarizIGM® (immunoglobuline [humaine] contre le virus varleetona) ont été établies. La
concentration maximale a été atteinte en moinsai® lheures par suite de I'injection
intraveineuse du produit et apres deux a sept jparsuite de son injection par voie
intramusculair®3* A I'occasion de programmes de développementaiimide VarizI&'©,
I'administration intraveineuse du produit a donieé | apres deux jours, a des taux plus élevés
d’anticorps anti varicelle-zona qu’avec son adntiatgon par voie intramusculaire. A I'occasion
d’analyses non compartimentales, la surface socsuebe s’est révélée similaire sans égard a la
voie d’administration du proddi La demi-vie des produits d’hyperimmunité est sieon

18 a 24 ou 24 a 30 jours suivant I'administratian yoie intraveineuse ou intramusculaire,
respectivement™2 Les anticorps anti varicelle-zona continuentréuter dans le sang durant six
semaines ou plus a la suite de leur passage dammsutation sanguine. Ainsi, on peut s'attendre
a ce que 'administration par voie intraveineusedpise une concentration maximale
d’anticorps passifs plus élevée que la voie intrsaulaire. Aprés un certain temps, les taux
d’anticorps circulants escomptés sont susceptidiédse similaires, sans égard a la voie
d’administration.

Absorption : Des anticorps sont décelés dans les deux a ¢tnais § la suite de I'administration
par voie intramusculaire d'immunoglobulines conéreirus varicelle-zond. La concentration
maximale d’anticorps anti varicelle-zona devraitvenir dans les trois a sept jours suivant
I'administration de VarizI®*©.

Distribution : La biodisponibilité par suite de I'administratioa WariZIG"® par voie
intraveineuse devrait étre immédiate et complétessainticorps passifs rapidement distribués
entre le plasma et les espaces extravasculailegpkisma. Selon les surfaces sous la courbe
relevés a I'occasion d’essais pharmacocinétiquastds produits d’hyperimmunité®
'administration du produit par voie intramuscuéatevrait produire une biodisponibilité
avoisinant les 100 %.

Métabolisme : Les immunoglobulines et les complexes immuns sa@tabolisés dans le
systéme réticuloendothélfal

Excrétion : Selon des essais menés sur d'autres immunoglestfiii la demi-vie

d’élimination de VarizZI&'® & la suite de son administration par voie intragase ou
intramusculaire devrait s’établir a 18 a 24 ou BD3ours, respectivement. La demi-vie pourrait
varier d’'une patiente a l'autfe
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ENTREPOSAGE ET STABILITE

VariZIGM® est stable s'il est conservé a des températurdsidg °C jusqu’a la date de
péremption indiquée sur I'étiquette. EntreposezXi&"® & des températures de 2 & 8R@.
congelez pas le produit. Ne l'utilisez pas apres tate de péremption.

DIRECTIVES DE MANIPULATION PARTICULIERES

Ce produit doit étre amené a la température ambiantorporelle avant d’étre administré. La
solution doit étre claire ou légérement opalescantefois reconstituée. Ne I'utilisez pas si elle
est trouble ou si elle contient un dépot.

FORMES POSOLOGIQUES, COMPOSITION ET CONDITIONNEMENT

Formes posologiques et conditionnemenvariZIGM® (immunoglobuline [humaine] contre le
virus varicelle-zona) est offert dans un ensembiganant ce qui suit :

Contenu Une fiole de 6 mL en tube de verre de type 1 carteanviron 125 Ul de
VarizIGM® (immunoglobuline [humaine] contre le virus varleetona)
sous forme lyophilisée, pourvue d’'un bouchon delhyisation de 20 mm
a formulation de caoutchouc et d’'une capsule an@de 20 mm, et une
fiole de 8,5 mL de solvant stérile (chlorure so&@u0,8 % et 10 mM de
phosphate de sodium) destiné & la reconstitutiovieaiiZ IGM®.

Code de produit FP0O04

Composition : VariZIGM® est une solution stérile lyophilisée de fractiamgna

immunoglobuline extraite de plasma humain contedastanticorps du virus varicelle-zona. Ses
ingrédients non médicinaux sont le chlorure sodi@@4 M), la glycine (0,1 M) et le
polysorbate 80 (0,01 %). Chaque fiole de 125 Utieom entre 60 et 200 mg d'immunoglobuline
humaine G. Ce produit ne renferme aucun agent nigeceation.
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PARTIE Il : RENSEIGNEMENTS SCIENTIFIQUES

RENSEIGNEMENTS PHARMACEUTIQUES

Substance pharmaceutique
Nom propre : Immunoglobuline (humaine) contrgites varicelle-zona
Nom chimique : Immunoglobuline (humaine) con&eirus varicelle-zona

Formule et masse

moléculaires : Glycoprotéine d’environ 160 kDa

Formule de structure : Gammaglobuline (1gG)

Propriétés

physico-chimiques : Protéine monomere ayant @fficeent de sédimentation

de 7 S et un poids moléculaire variant entre 146 et
170 kDa. Teneur en glucides d’environ 2 a 3 %.

Caracteéristiques du produit

VarizIGM® (immunoglobuline [humaine] contre le virus varleetona) est une solution stérile
lyophilisée de fraction gammaglobuline qui contidas anticorps du virus varicelle-zona
obtenue par chromatographie avec échange d’anions.

Inactivation virale

Le procédeé de fabrication favorise la réductionridque de transmission de maladies virales. Le
traitement solvant-détergent utilisé, & base de-brityl phosphate et de Tritdn X-10G",

élimine efficacement les virus a enveloppe conelssdue ceux de I'hépatite B, de I'hépatite C
et de 'immunodéficience humaine. La filtration désis & I'aide d’un filtre & virus PlanoVa

35 nnf réduit efficacement certains virus modeéle & empymdoet virus modeéle sans enveloppe
connus. L'inactivation et la réduction des virusdale connus a enveloppe et virus modéle sans
enveloppe ont été validées a I'occasion d’étuddal@aratoire, comme le démontre le tableau 3
de la page suivante :
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Tableau 3 — Validation virale des virus modéle adiccasion d’études en laboratoire

Log de réduction des virus

Chromatographie

Virus test \ I Modele viral Type de virus
a simple Filtration
dimension ouen | des virus
phases inversées
poliovirus 2,70 4,25 virus de I'hépatite A virus a AR_N_a_enveIoppe
non lipidique
virus de virus & ARN a enveloppe
I'encéphalomyélite de - 3,2 virus de I'hépatite A lividi PP
Theiler non lipidique
parvovirus bovin >5,81 > 497 parvovirus humain -1 virus a AD.N.alenveIoppe
non lipidique
virus de virus de virus a ARN a enveloppe
limmunodéficience > 4,67 > 6,02 l'immunodéficience lividiaue PP
humaine humaine pidiq
virus de la stomatite 6.2 i virus de I'hépatite C virus a ARN a enveloppe
vésiculaire ! lipidique
Sindbis 6,0 - virus de I'hépatite C virus a ARN a enveloppe
lipidique
virus de la (_1|arrhee des >7.43 >7.29 virus de hépatite C virus a ARN a enveloppe
bovins lipidique
parvovirus porcin - 4,14 parvovirus humaine B-19 virus a AD.N.alenveIoppe
non lipidique
virus de la pseudorage > 5,26 > 6,77 virus herpétiq virus a ADN a enveloppe

lipidique

#Triton"® est une marque de commerce de la société Rohmaat H
q
PplanovA’ est une marque de commerce de la société Asaki Kagyo Kabushiki Kaisha.

ESSAIS CLINIQUES

L'innocuité et I'efficacité de VariZI&© ont été évaluées & I'occasion de trois essai|aks.
L'étude VZ-001 a constitué I'étude de phase 1 s¢rai & évaluer I'innocuité de Variz§ chez
des sujets volontaires normaux et en bonne satdéide VZ-003 a constitué I'étude de phase 2
et a servi & évaluer l'innocuité et I'efficacité dariZIG"® dans le traitement de la névralgie
post-herpétique. Cette étude n’a aucun lien avembtiications approuvées et elle a servi a
appuyer les données relatives & I'innocuité. L'étM@-006° a constitué I'étude de base de
phase 3 et a servi & évaluer I'innocuité et I'efficé de VarizI'© par rapport &
'immunoglobuline homologuée contre la varicelldeezona (VZIG) dans la prévention et la
réduction du risque de gravité des infections deghe chez les femmes enceintes a risque.
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Démographie et méthodologie des études

Tableau 4 — Sommaire de la démographie des patiemarticipant aux essais cliniques de VariZIG'

N° de Méthodologie Posologie, voie Sujets ayant participé | Age moyen | Sexe
I'étude d’administration a l'étude (n = nombre) | (+ E-T)
et durée

VZ-001 Etude d’innocuité de| Dose unique de 10 sujets (5 dans 27 £ 6 ans I9M:1F
phase 1, unicentriqug VarizIGM© chaque groupe)
et aléatoire a double | administrée a
insu, menée chez deg raison de 625 Ul/
sujets volontaires patient par voie IM
normaux en bonne | ou de 50 Ul/kg par
santé. voie IV.

VZ-003 Etude de phase 2, | Dose unique de Placebo N=8 66+11ans [4M:4F
g}‘e‘g'tgigtgqé’gu%ﬁ . Z‘l’;‘éte'gg f)i"gg VEEI’iZIGMC (10Ul/kg) | 76+10ans | 3M:3F
insu controlée par | VarizIGM & raison N=6
placebo, menée cheg de 10 Ul/kg par VarizIGM® (50 Ul/k
des patients ayant | voie IV oude 50 | N=10 ( 9 |71:10ans |2M:8F
une névralgie post- | Ul/kg par voie IV.
herpétique.

VZ-006 Etude de phase 3, | Dose unique de VZIG IM N=19 29+ 4 ans OM:19F
multicentrique, VZIG
aléatoire et active (125 UI/10 kg IM)
menée chez des ou de VarizI'“a | variziIGM® (IM)yN=17 [29+6ans |OM:17F
femmes enceintes a | raison de
risque exposées au | 125 UI/10 kg par
virus de la varicelle. | voie IM ou de VarizIGM® (IV) N=21 31 +6 ans OM:21F

125 UI/10 kg par
voie V.

L’étude de base VZ-006 a été menée aupres de G@dsranceintes aléatoirement réparties en
groupes et recevant soit VariZ{& ou 'immunoglobuline homologuée contre la varieadt le

zona (VZIG}®. Dix patientes n'ont pas terminé tous les esddi®is n'ont pas satisfait les

critéres de sélection (2 avec Vari2|GIV et 1 avec VarizI&® IM). Toutes les patientes

retenues ont fait I'objet d’'une analyse de sOratéé&but de I'essai; parmi celles-ci, 57 ont
participé a I'analyse de l'efficacité par protocdles patientes réparties dans les trois groupes de
I'étude présentaient des caractéristiques demogyagsh comparablesdir Tableau 4). En outre,
celles ayant recu VariZI§ ou immunoglobuline homologuée contre la varieadt le zona
présentaient des caractéristiques comparables @ eetrait au contact avec le virus de la
varicelle (durée d’exposition, temps écoulé depaigposition et type d’exposition).
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Résultats des études

Tableau 5 — Résultats de I'étude VZ-006 dans la pvéntion ou la réduction de la gravité de l'infectio par la
varicelle chez des femmes enceintes a risque.

Effets principaux VarizIG M¢ VZIG

IM (n=17) IV (N=21) IM N=19
incidence de I'infection par la 5 (29 %) 6 (29 %) 8 (42 %)
varicelle
gravité de l'infection par la 1,35 0,90 1,42
varicelle (moyenne de I'état
maladif constitutionnel*)

*_’état maladif constitutionnel est une mesure satiye du prurit, de 'anorexie, de la fievre etldééthargié”.

L’efficacité de VariZIG'® et de 'immunoglobuline homologuée contre la velficet le zona a
été évaluée en comparant le nombre de patients eyatracté la varicelle ainsi que I'état
maladif constitutionnel de chaque groupe et laetla traitement. Un petit nombre de patients
traités par VariZI&© a contracté la forme clinique de la varicelle (IB1[29 %]; IV : 6 [29 %)),
en comparaison de ceux traités par I'immunogloleutiommerciale administrée par voie
intraveineuse (8 patients, 42 %). Toutefois, I&&dEinces observées entre les groupes ayant regu
VariZzIGMC et celui ayant recu 'immunoglobuline commerciaéese sont pas révélées
significatives sur le plan statistique (p=0,643nB I'ensemble, la fréquence de l'infection

(29 %, soit 11 des 38 sujets) observée chez lespgmayant recu VariZi est

significativement plus faible que le taux escongibli a 89 % chez les femmes enceintes a
risque exposées au virus de la vari¢éfté La répartition de I'état maladif constitutionnel
mesuré a I'apparition de la forme clinique de lacglle varie grandement selon les individus.
Pour les groupes ayant recu VariZfGpar voie intramusculaire et par voie intraveineligéat
pondéré moyen reporté sur une moyenne globalesatalaire (1,35 et 0,90) en comparaison du
groupe ayant recu 'immunoglobuline commerciald2]}, L’état pondéré moyen mesuré
pendant la maladie est significativement plus &dple I'état maladif constitutionnel escompté
établi & 2,8 dans ce grotfpe

L’intensité du prurit, de I'anorexie et de la léthi@ était uniformément répartie, environ deux
tiers des 19 patients affligés de la varicelle roépant aucun symptéme ou éprouvant des
symptomes d’intensité modérée. La majorité dedsajpant la forme clinique de la varicelle
(15 sur 19; 79 %) avaient une fiévre inférieure783C. Trois sujets (VarizI&® IV : 1;
VarizIGM® IM : 2) avaient une fiévre se situant entre 38t 38,3C. Un sujet ayant recu
immunoglobuline commerciale avait une fiévre sugére a 39,4C.

Ces résultats montre que Vari2{Gadministré par voie intramusculaire ou intravesea une
efficacité similaire a celle de 'immunoglobulineramerciale contre la varicelle et le zona
administrée par voie intramusculdife
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PHARMACOLOGIE DETAILLEE

Etudes sur animaux de laboratoire

VarizIGM® n'a fait I'objet d’aucune étude pharmacologique rbinique compte tenu du grand
nombre d’essais chez I'humain faisant intervemidtinistration intraveineuse ou
intramusculaire de produits d'immunoglobuline. Coence produit est d’origine humaine, on
prévoit que son administration chez les animauxiyira une immunogénécité.

Etudes chez les humains

VarizIGM® n'a fait I'objet d’aucune étude clinique pharmaiogtique ni pharmacodynamique.
On prévoit que VariZI® présentera des paramétres pharmacocinétiques raingsa ceux
des autres immunoglobulines a la suite de son aslration par voie intraveineuse ou
intramusculaire\oir Partie | : ACTION ET PHARMACOLOGIE CLINIQUE ).

TOXICOLOGIE

Les immunoglobulines sont des constituants nornauorganisme humain. Varizf n'a
fait 'objet d’aucune étude de toxicologie du fgit'il a été formulé avec des ingrédients
reconnus pour leur absence de toxicité dans lestigggque contient le produit final.

Toxicité aigué Les propriétés toxicologiques d'immunoglobulinesesles par
chromatographie avec échange d’anions dont la fierest identique a celle de VariZf& ont
fait 'objet d’essais. Une étude de toxicité aignigaveineuse a été menée chez des souris avec
I'immunoglobuline (humaine) R{D) WinRhd". On n’a pu déterminer de BiLdu fait que la
dose maximale n’a tué aucun animal de laborat@rea établi cependant qu’'une limite
inférieure équivalente & 18 750 Ul (3 75§) de WinRh8® par kilogramme de poids corporel,
ou de 233 mg de gammaglobuline par kilogramme,titaag la DLsode ce produit. Ni
I'observation ni 'autopsie des animaux de labdrata’a réveélé de toxicité aigué associée au
produit mis a I'essai. La teneur maximale de gamatagdine humaine étant équivalente a
200 mg par dose de 125 unités de Varf#4G146 unités de VariZI®" renferment 233 mg de
gammaglobuline humaine.

Etudes sur les néoantigénedes études ont été menées en vue d’examiner |ddfétaitement
solvant-détergent et de la filtration des viruslaysréparation d'immunoglobuline. Ces études
ont permis de conclure qu’aucun nouvel antigéngen@rmait en raison du traitement solvant-
détergent ni de la filtration de 'immunoglobuliffeumaine) Rh(D) a I'aide du filtre & virus
Planovd'© 35 nm.

Génésotoxicité YariZIGM® n’a fait I'objet d’aucune étude sur la reprodustit la tératologie.
Un essai aléatoire de VariZlt§ mené chez 60 femmes enceintes destiné & freinenmdifier

la progression de I'infection par le virus de laigelle-zona n’a permis d’établir aucun nouveau
risque pour la grosseséeAu Canada, 'immunoglobuline (humaine) contreiteis de la
varicelle et du zona est offerte sur le marché @ep@97 pour les femmes enceintes.
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Des essais sur d’autres produits d'immunoglobuiremés antérieurement chez des femmes
enceintes, dont 'immunoglobuline RID), n'ont permis de signaler aucun effet secoredsiur
la reproduction.
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_ PARTIE IIl : RENSEIGNEMENTS
A L'INTENTION DES CONSOMMATEURS

VariziG M
Immunoglobuline (humaine) contre le virus variceltna

Ce feuillet constitue la troisieme partie d'une mgraphie
publiée au moment o la vente de Vari?fGa été approuvée au
Canada. Il a été préparé a 'intention des consaerums et
renferme I'essentiel des renseignements au sujéad&IG"°.
Pour en savoir plus au sujet de ce produit, comquaz avec
votre médecin ou pharmacien.

AU SUJET DE CE MEDICAMENT

A quoi ce produit sert-il?

o VarizIGM® est utilisé pour empécher ou atténuer la graws d
infections par le virus de la varicelle et du zohaz les
femmes enceintes non immunisées ayant été en tavec
des personnes porteuses du virus.

Que fait-il?

Bien que le mécanisme exact d’action de Varl#i®’ait pas
encore été complétement élucidé, on pense quatiesis de ce
produit interagissent avec le virus et empécheratténuent la
gravité de la varicelle chez les personnes a risque

Si vous n'avez jamais eu la varicelle et avez Atéamtact avec
une personne affligée de cette maladie, veuilleslber votre
médecin sans tarder pour gu'il évalue la nécedsitéous
administrer VarizI&'°. Votre médecin basera sa décision sur le
résultat d’essais de laboratoire établissant st \emez déja
développé des anticorps, sur le type d’expositiomiaus et sur le
temps écoulé depuis que vous avez été en con@aciav
personne affligée de la varicelle.

Quand faut-il éviter de I'utiliser?

e Lorsqu’une patiente a des antécédents de réadlagique
aux produits sanguins.

» Lorsque la patiente a une carence en IgA, l'unepde®ines
du sang.

Quel ingrédient médicinal ce produit contient-il?
L'immunoglobuline (humaine) contre le virus varieetona

Quels ingrédients non médicinaux importants ce gitod
contient-il?

Une protéine du plasma humain

Du chlorure de sodium

De la glycine

Du polysorbate 80

VariZIGM peut contenir des traces de tri-n-butyl phosphatke
Triton X-100"°.

Sous guelle forme posologigue se présente-t-il?

VariZIGM® est fourni dans une fiole en verre de 6 mL & usage
unique qui contient environ 125 Ul d’anticorps tguant au
virus varicelle-zona. Selon votre poids, on potivais
administrer jusqu’a cinq fioles. Variz/§ est administré par voie
intraveineuse ou intramusculaire.

MISE EN GARDE ET PRECAUTIONS

Mise en garde sérieuse et précautions

e VariZIGM® est fabriqué & partir de plasma
humain pouvant contenir des agents responsables
d’'une maladie virale. Le risque de transmission
d’'une maladie par ce produit a été réduit en
sélectionnant les donneurs de plasma, en vérifiant
la présence de virus et en inactivant ou éliminant
certains virus pendant la fabrication. Cependant,
il est toujours possible que ce produit fabriqué a
partir de plasma transmette une maladie.

° Les réactions allergiques ou anaphylactiquesont
rares. Elles peuvent se manifester chez les
patientes ayant des antécédents d’allergie aux
produits sanguins ou montrant une carence en
protéines sanguines IgA.

Dans les cas suivants, et AVANT que I'on ne vousiagstre
VarizIGM®, consultez votre médecin ou pharmacien :
e Vous avez déja eu une réaction allergique a udyro
sanguin
e Vous avez une carence connue en IgA
e \/ous avez récemment recu un vaccin, peu importe
lequel.

INTERACTIONS AVEC CE MEDICAMENT

On n'a pas établi quels médicaments pouvaientdgteavec
VarizIGMe.

Les immunoglobulines telles que VariZ{&peuvent nuire &
I'efficacité de certains vaccins a virus vivanstgue ceux contre
la rougeole, la rubéole, les oreillons et la vdigce/euillez aviser
votre médecin si vous avez récemment recu un vaccin

UTILISATION CONFORME DE CE MEDICAMENT

Dose habituelle :

La dose standard de VariZl& est de 125 UI/10 kg de poids
corporel, jusqu’a un maximum de 625 Ul par patiehtedose
gue vous recevrez sera établie en fonction de puids.

Surdose :
Les conséquences d’une surdose sont inconnuesskiec
surdose, consultez votre médecin.
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QUE FAIRE EN PRESENCE D’EFFETS
SECONDAIRES?

Les effets secondaires les plus courants sontukedpau point
d’injection, les frissons, la fievre, la céphalles, vomissements,
la nausée et I'éruption cutanée. Ces effets seamsdsont
habituellement modérés; cependant, s'ils nécessiten
traitement, consultez votre professionnel de laésan

Ce tableau ne présente pas la liste exhaustivefiets
secondaires. Si vous éprouvez un effet secondetiendu en
cours de traitement par Variz{§, communiquez avec votre
médecin ou pharmacien.

FREQUENCE DES EFFETS SECONDAIRES GRAVES

ET QUE FAIRE EN LEUR PRESENCE

Symptémes ou effets Avisez votre médecin| Cessez de
ou pharmacien prendre le
médica-
Seule- | Danstous| ment et
ment les cas appelez
s'ils sont votre
graves médecin
ou pharma-
cien
H *
Fréquents Sans objet
Rares React_lon / /
allergique

*Les effets secondaires graves sont peu fréquents.

ENTREPOSAGE DU PRODUIT

Entreposez VarizZI au réfrigérateur. Ne le congelez pas.
Ne I'utilisez pas aprés sa date de péremption.

Gardez hors de la portée des enfants.

SIGNALEMENT DES EFFETS SECONDAIRES
SOUPCONNES

Santé Canada recueille I'information sur les eféetsondaires
graves et inattendus des médicaments en vue digrotar
l'innocuité. Si vous croyez avoir éprouvé un effetondaire
grave ou inattendu en cours de traitement avecétboaiment,
veuillez aviser Santé Canada.

Téléphone sans frais : (866) 234-2345
Télécopieur sans frais : (866) 678-6789
Courriel ; cadrmp@hc-sc.gc.ca

Courrier ordinaire :

Centre national de signalement des effets secawair
Division de I'information sur I'innocuité et I'effacité des
produits de santé commercialisés

Division de l'information

Direction des produits de santé commercialisés
Tunney’s Pasture, AL 0701C

Ottawa (Ontario) K1A 0K9

Remarque : Avant de communiquer avec Santé Canada,
veuillez aviser votre médecin ou pharmacien.

INFORMATION SUPPLEMENTAIRE

Ce document ainsi que la monographie compléte olduyit,
préparés pour les professionnels de la santé, peétre
téléchargés depuis I'adresse
www.cangene.com/pdf/ivz_mono_e.pdf

ou obtenus du Service de la pharmacovigilance ded&té
Cangene, au 1 800 768-2304 (téléphone) ou au 7@8@2281
(télécopieur).

Ce feuillet a été préparé par la société Cangene.

Derniére révision : le 3 janvier 2008.
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