sanofi pasteur ' Seccitn 3.2.P£.
352 -« Hexaxim Desarrollo del proceso de elabphs

Lista de abreviaturas: consulte la seccidn 2.3 Resumen general de calidad. Introduccion.

1 Introduccion

A continuacion se presenta la seleccion y optimizacion del proceso de elaboracion del producto
medicinal Hexaxim, para las etapas de producto final a granel (PFAG) y producto Ilenado (PL):

e Desarrollo del proceso de elaboracién para la preparacion del PFAG y del PL.

o Y similitud de! PFAG y del PL de la formulacién optimizada con los de [a formulacion inicial
(establecida mediante un estudio de comparabilidad). '

2 Desarrollo del proceso de elaboracién para la preparacion del
producto final a granel y del producto llenado

2.1 Panorama del desarrollo

Para desarrollar una vacuna combinada hexavalente tan inmundgena y estable, se definié primero
una formulacién inicial de Hexaxim basindose en la experiencia obtenida durante décadas por
sanofi pasteur con vacunas pedidtricas. El proceso y la composicion de la formulacion se
mejoraron a partit de la formulacion inicial hasta la formulacion optimizada (vea la

seccidn 3.2.P.2.2 Producto medicinal).

En paralelo, el proceso de elaboracion ha evolucionads por tanto con [os siguientes cambios:

e Tl lugar de produccion del PFAG ha sido internalizado de conformidad con el programa de
desarrollo industrial.

o Ellugar de produccién del PL ha sido internalizado para permitir las presentaciones en jeringa
y en vial,

o Laescala de claboracién aumentd (de 50 L a 250 L) como ajuste a la escala industrial pata
garantizar la capacidad de produccién.

Las mejoras o cambios del proceso de elaboracion del PFAG y del PL desde la formulacidn inicial
hasta la formulacién optimizada a escala industrial se describen y justifican en la Tabla 1. Los
datos de los cambios se detallan en el apartado 2.2.
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352 - Hexaxim

Las caracteristicas principales de los procesos de elaboracién del PFAG y del PL utilizados para
los estudios de estabilidad, clinicos o no clinicos y las validaciones se detallan en la Tabla 2,

Advertencia:

e El nimero de lote del PFAG y del PL es una secuencia tinica y no descriptiva de caracteres
asignada por un sistema informatico.

» Segln el sistema de numeracion de lotes de la plania de Argentina, fos lotes elaborados en
Argentina se designan PFAGIxxx (donde x indica un digito entre 0 y 9).

¢ Segun el sistema de numeracién de lotes de las plantas de Francia e Italia, los lotes elaborados
en Francia e Italia se designan FDNCxxxx o INDxxxxx 0 FDVxxxxx para el PFAG y
FDNCxxxx 0 Sxxxx para el PL (donde x indica un digito entre 0 y 9).
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