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sanofi pasteur Seccion 3.2.8.5
Toxoide tetanico purificado Estandares o materiales de referencia
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sanofi pasteur Seccién 3.2.8.5
Toxoide tetinico purificado Estandares o materiales de referencia

" Lista de abreviaturas: vea la seccion 2.3 Resumen general de calidad, Introduccién.

En el capitulo que aparece a continuacion se presentan los estdndares o materiales de relQEmEIg

1 Titillo de floculacion

El material de referencia es un estandar de floculacién interno para el tétanos (antitoxina)
calibrado de acuerdo con el estandar internacional de floculacion para el tétanos (NIBSC) y
almacenado a <-20 °C.

Al final de esta seccidn se proporcionan ejemplos del certificado de andlisis (Referencia del
estdndar de floculacién interno).

2 Contenido de formaldehido libre

Como se describe en la Farmacopea Europea (Ph. Eur. monografia 2.4.18), el estandar de
referencia del formaldehido es una solucion de formaldehido al 34,5 - 38,0 % p/p disponible
comercialmente, almacenada a temperatura ambiente. Esta solucion ta suministra un proveedor
externo. Sanofi pasteur puede usar otros proveedores si cuentan con una cualificacidn
satisfactoria.

El titulo de la solucidn se evaliia en el momento de su recepcidn (por titulacion idométrica) y se
utiliza el titulo exacto expresado en mg/100 mL utilizando la densidad relativa.

Al final de esta seccidn se proporcionan ejemplos del certificado de analisis (Referencia del
estandar de formaldehido).
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3.2.8.5

Certificate of Analysis - In-House Flocculating Standard Reference - Tetanico
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Aspect

Dosage des protéines
Identification équine
Vérification de I'hydrolyse

Essai de stérilité bactérienne et fongique
Activité

Essai des pyrogénes

Distribution de la taille moléculaire

Code article ; 1002600

Date de fabrication : 21/12/2000

NORMES

Pour information

s 17 g/100 m}

Positive

Conforme :

18G non hydrolysées (bande & 150
kD) % 10 36 des IgG non hydrolysdes
+ Frab :b

Conforme

2 1500 Ulimi

Conforme

Ftab))2 : Pour information
Fab': Pour information
Polyméres ef agrégats $ 5 %

RESULTATS

Liquide limpide incolore
5,5 g/100 ml

Positive

Conforme

Conforme

3992 Ul/ml

Conforme : 0,55°C/3 lapins
38,0 %

10,42 %

<0,5 %

CONCLUSION GENERALE :

Résultats conformes aux Spécifications n° ; B 904513,

Date !

I.J. RICHARD
Directeur Contrdle Qualité France

12 Fey. 2001
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3.2.8.5

Certificate of Analysis - Formaldehyde Standard Reference - Tetanico
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Certificate of Analysis

Material : 20913.294
Batch : 06L140015

Formaldéhyde 37 ©4
Expires end of 11/200¢

CHARACTERISTICS SPECIFICATIONS
Titra 34,5 - 38,0 %
spect Liquide limpide incolore pide Iricolora

Identification A
Identification B
Identification C

" tification D
Soiutlen 8

Aspect de la solution
Acidité

Méthaneol (V/V)
Cendres sulfurigues
Solvants résiduels

Contorme
Conforme
Conforme
Conforme
.Conforme
Conforme
Conforme

9,0 ->» 15,0 %
Max. 0'1 % cee e ! ;
Conforme E ".‘qu_f‘fdrrne_

We certify that this batch conforms to the specifications listed above.

BOL : Below detected limit.

Ingrid Dewolf Head of laboratory - Haasrode

VWR International

Document printed on 04/2007

fhis document has been produced electronically and is valld without a signature.
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sanofi pasteur Seccion 3.2.8.5

Vacuna contra la tos ferina, acelular, de dos componentes (FIIA-PTxd) Estindares o materiales de ﬁﬂfia
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Seccion 3.2.5.5 Estandares o materiales de referencia
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sanofi pasteur Seccid S.5
Vacuna contra la tos ferina, acelular, de dos componentes (FHA-PTxd) Estandares o materiales g A

Lista de abreviaturas: vea 2.3 Resumen general de calidad, Introduccion.

Los estdndares o materiales de referencia se proporcionan en el presente capitulo. Se incluyen
ejemplos de certificados de andlisis si estan disponibles.

1 Contenido de aluminio

El estandar de referencia utilizado para la prueba de contenido de aluminio es una solucién de
sulfato de cobre disponible comercialmente y proporcionada por un proveedor externo.

Este estandar de referencia se conserva a temperatura ambiente.

Sanofi pasteur puede utilizar proveedores alternativos una vez que hayan recibido una
cualificacion satisfactoria.

Al finali de esta seccidn, se proporciona un ejemplo del certificado de analisis (Referencia estandar
de la solucidn de sulfato de cobre).

2 Contenido proteico

El estandar de referencia es una solucién de albiimina de suero bovino que se suministra con un
contenido proteico certificado y se adquiere en el Instituto Nacional de Estdndares y Tecnologias
(National Institute of Standards and Technologies, NIST) u otra organizacidn oficial, que se
conservaa +5°C+ 3 °C.

Al final de esta seccion, se proporciona un ejemplo del certificado de analisis (Referencia estdndar
de contenido proteico).

3 SDS-Page
Los materiales de referencia son estandares internos de FHA purificada nativa y de toxina
pertusica purificada nativa que se conservan a <-70 °C.

Al final de esta seccidn, se proporcionan ejemplos del certificado de analisis (Material de
referencia para el analisis SDS-Page interno [FHA] y Material de referencia para el andlisis SDS-
Page interno [PT]).

4 Identificacion de los antigenos del toxoide pertisico y de la FHA
Los materiales de referencia son los lotes de toxina purificada nativa interna y de FHA nativa
purificada interna, los cuales se utilizan como referencias de antigenos y se conservan a <-70 °C.

Cada nuevo lote de estindar de referencia de PT y FHA se calibra en comparacion con el estindar
de referencia anterior.

£\
RA_0301938 Informacién confidenclat/propletariaf | -
Pagina 2 de 4 3
ROXANAWVIDNTEMILONE  CHRISTIANDORY B -
DIRECTORA Tyt » AT
Qﬂi\lﬂFl( } TRHR S.A.  SHlOEl DASTFHR 8.4






sanofi pasteur Secc) 2.8.5
Vacuna contra la tos ferina, acelular, de dos componentes (FHA-PTxd) Estandares o materiales _ ;

Al final de esta seccidn, se proporcionan ejemplos del certificado de andlisis (Estand g
referencia de la identidad del componente pertiisico [FHA] y estdndar de referencia dee
identidad del componente pertusico [PT).

5 Actividad de agrupamiento en célutas CHO

El material de referencia es la referencia NIBSC 90/518. Cada ampolla contiene 20 pg de toxina
pettiisica. Estas se conservan a -20 °C.

Se puede utilizar una referencia interna para garantizar el suministro constante al laboratorio.

Al final de esta seccidn, se proporciona un ejemplo del certificado de analisis (Referencia estandar
NIBSC 90/518).

6 Actividad hemaglutinante

Los materiales de referencia son la referencia NIBSC o una referencia interna para la toxina
pertisica y una referencia interna para la FHA.

Al final de esta seccion, se proporcionan ejemplos del certificado de analisis (Material de
referencia de la actividad hemaglutinante [FHA] y Material de referencia de la actividad
hemaglutinante {PT]).

7 Antigenicidad

Los materiales de referencia son:

* Referencia interna de toxina pertusica en solucion con glicerol al 50%, utilizado como
estabilizador. Esta se almacena a -20 °C,

s Referencia interna de FHA purificada en solucién, almacenada a <70 °C.

Al final de esta seccidn, se proporcionan gjemplos del certificado de analisis (Material de
referencia interna pata la antigenicidad [FHA] y Matetial de referencia intetra para la
antigenicidad [PT)).

8 Contenido de endotoxinas bacterianas

El estdndat de referencia utilizado para el analisis de contenido de endotoxinas bacterianas forma
parte de un kit de pruebas distribuido por un proveedor externo. Sanofi pasteur puede utilizar
proveedores alternativos una vez que hayan recibido una cualificacion satisfactotia,

Esta referencia, denominada endotoxinas estandar de control (Control Standard Endotoxins, CSE)
corresponde al polvo liofilizado de endotoxinas de E. Coli. El proveedor calibro el estandar CSE
comparéandolo con la solucién de endotoxina estdndar de referencia (RSE, suministrada por la
EDQM), como lo requiere la Ph. Eur. 2.6.14. La calibracion del estandar CSE es confirmada en
por sanofi pasteur en el momento de la entrega.
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sanofi pasteur Seccigg
Vacuna contra la tos ferina, acelular, de dos componentes (FHA-PTxd) Estindares o materiales g€}

reconstituir la referencia,

Al final de esta secci6n, se proporciona un ejemplo del certificado de analisis de la solucién de
endotoxina estdndar de control (Material de referencia de endotoxinas),

9 Contenido residual de glutaraldehido

El material de referencia es una solucién de glutaraldehido al 25 % disponible comercialmente y
almacenada a -20 °C. Sanof] pasteur puede utilizar un proveedor alternativo una vez que haya
recibido una cualificacién satisfactoria.

Al final de esta seccién, se proporcionan ejemplos del certificado de andlisis (Referencia externa
del glutaraldehido residual).

10 Irreversibilidad del toxoide pertisico

Esta prueba incluye una referencia de toxina pertisica para verificar la sensibilidad de los ratones.

El material de referencia es una referencia interna de toxina pertisica obtenida mediante el cultivo
de Bordetella pertussis, cromatografia de afinidad para la purificacidn y precipitacién con sulfato
de amonio. Este material se liofiliza ¥y se conserva a <-20 °C.

Una referencia internacional (cuando la EDQM tenga una disponible) podria remplazar la interna.
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