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Sanofi Pasteur
Vacuna antigripal tetravalente (virién fraccionado, inactivada)

13 Toxicidad reproductiva y del desarrollo: efectos sobre el desarro
prenatal y posnatal, incluida la funcién materna (fundamental)

Se 1levé a cabo un estudio fundamental de toxicidad del desarrollo con la vacuna antigripal
tetravalente y se evalué el desarrollo posnatal hasta el dia 35 de lactancia (para més datos, vea la
seccidn 12).

14 Estudios en animales jovenes

No se realizaron estudios en animales jévenes, puesto que 1o es un requisito para las vacunas
("Nota guia sobre pruebas farmacoldgicas preclinicas y de toxicidad de vacunas”
CPMP/SWP/465/95) de la EMA) (1), ni en las gufas de la OMS sobre la evaluacidn no clinica de
vacunas (2).

15 Tolerancia local

La tolerancia local se evalué como parte del estudio de toxicidad a dosis repetidas en congjos
(para obtener mas datos vea la seccion 7).
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Sanofi Pasteur Seccidn 2.6.7
Vacuna antigripal tetravalente (virion fraccionado, inactivada) Resumen de toxicologia ep.tablas

)

Lista de referencias

The European Medicines Agency. Committee for Proprietary Medicinal Products. Note for
guidance on preclinical pharmacological and toxicological testing of vaccines.
CPMP/SWP/465/95. London, 17 December 1997.

World Health Organization. Guidelines on Nonclinical Evaluation of Vaccines. WHO
Technical Report Series Report No. 927: Annex 1, 2005;31-63

Food and Drug Administration. Guidance for Industry: Considerations for developmental
toxicity studies for preventive and therapeutic vaccines for infectious disease indications.
Food and Drug Administration, Center for Biologics Evaluation and Research; February
2006,
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Sanofi Pasteur Secgift 2774,
Vacuna antigripal tetravalente (virién fraccionado, inactivada) Resumen de estudios biofa aﬁﬂﬁWX\

Seccion 2.7.1 Resumen de estudios biofarmacéuticos y métodos
analiticos asociados
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Sanofi Pasteur : Seceién 2.7.1
Vacuna antigripal tetravalente (virion fraccionado, inactivada) Resumen de estudios biofarsriteiiieos,

o T

Preambulo

Sanofi Pasteur ha estado produciendo una vacuna antigripal trivalente de virién fraccionado
inactivado que contiene dos variantes de gripe A (HIN1 y H3N2) y una variante de gripe B, de
conformidad con las recomendaciones de composicién de la Organizacion Mundial de la Salud
para la vacuna antigripal estacional, con vistas a proteger a la poblacién contra las cepas que se
prevé que circulen en la proxima temporada de gripe.

Durante las Gltimas dos décadas, dos variantes antigénicas principales de los virus de la gripe B
dominaron ¢l panorama epidemiolégico. Estas evolucionaron como linajes distintos, el linaje
B/Victoria/2/87 (linaje Victoria), predominante durante la década de 1980 y, posteriormente, el
linaje B/Yamagata/16/88 (linaje Yamagata), que circulaba durante la década de 1990. El linaje
Victoria continué circulando en China y el sudeste de Asia, pero no fue aislado nuevamente en
otras partes del mundo hasta 2001, cuando resurgi6 en Canada y Estados Unidos. Desde entonces,
tanto el linaje Victoria como el linaje Yamagata han estado circulando en todo el mundo, con
intensidad variable.

Es dificil predecir qué cepa de tipo B predominard la proxima temporada, y la efectividad de la
vacuna antigripal depende de que se seleccionen correctamente cepas que coincidan con las que
estén en circulacion. Una vacuna antigripal tetravalente (QIV) que contenga ambos linajes B
ayudaria a superar el problema de la discrepancia entre linajes de la cepa B, ademas de ofrecer
una mejor proteccién contra la gripe estacional.

Por consiguiente, Sanofi Pasteur ha desarrollado una vacuna antigripal tetravalente de viridn
fraccionado inactivada que contiene 15 pug de hemaglutinina de cada una de las dos cepas de

tipo A (A/HIN1 y A/H3N2) y de cada una de las dos cepas de tipo B (una del linaje B/Victoria y
otra del linaje B/Yamagata), basandose en el proceso de elaboracin y el control utilizado para la
vacuna antigripal trivalente (TIV) estacional autotizada, elaborada por Sanofi Pasteur Francia.

1 Antecedentes y panorama

Como se explica en la nota guia sobre evaluacién clinica de vacunas nuevas de la Agencia
Eutopea de Medicamentos (EMA) (1), por lo general rio se trequieten estudios farmacocinéticos
(incluidos los estudios de biodisponibilidad y bioequivalencia) para las vacunas. No se ha
generado informacién relativa a la biodisponibilidad de los distintos componentes de la QIV (que
contiene los antigenos de A/HIN1, A/H3N2 y de dos cepas de tipo B) ni de los componentes del
excipiente tras su administracién, y no se han realizado estudios biofarmacéuticos por las razones
siguientes:

e Elproducto es una vacuna antigripal inactivada para inyeccion por via intramuscular o
subcutanea profunda conforme a la monografia 0158 de la Farmacopea Europea.

e Bl producto se elabora utilizando un proceso de produccion establecido que se utiliza para la
TVI estacional de Sanofi Pasteur,
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Sanofi Pasteur : Secei o,
Vacuna antigripal tetravalente (virién fraccionado, inactivada) Resumen de estudios biof: s > A

{/ ,/ FOLIT \\ %
2 Resumen de resultados de los estudios individuales | k& X
o

No se han realizado estudios biofarmacéuticos.

3  Comparacion y analisis de Jos resultados entre los estudios

No es aplicable.

4 Anexo

Ninguno.
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Sanofi Pasteur Seceion 2.7.1
Vacuna antigripal tetravalente (virion fraccionado, inactivada)

5 Lista de referencias

1 EMA Guideline on clinical evaluation of new vaccines. EMEA/CHMP/VWP/164653/2005
dated 18 October 2006
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de farmac gm':

Seccion 2.7.2 Resumen de estudios de farmacologia clinica
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