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sanofi pasteur Sececion 3,

Los siguientes capitulos presentan los resultados obtenidos para los parametros de produ
pruebas de IPC, las pruebas adicionales, las pruebas de contro! de calidad y las pruebas de
caracterizacion adicionales, incluida la discusién de los resultados y las conclusiones.

3.2 Parametros de produccion

Los valores que corresponden a los pardmetros de produccion se registraron en cada etapa del
proceso de purificacion, desde la etapa de cromatografia de adsorcion hasta la etapa de adsorcion
en hidroxido de aluminio.

Los resultados se presentan en la tabla 6 a tabla 9.
Todos los pardmetros de produccidn seguidos durante la purificacion de los seis lotes de

uniformidad cumplieron con los rangos de operacidn predefinidos. El proceso de purificacion se
controla adecuadamente,
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Vacuna contra la tos ferina acelular de dos componentes (FHA-PTxd)  Validacldn y/o evaluacién d¢h

3.3  Controles durante el proceso y pruebas adicionales

3.3.1 Controles durante el proceso

Los controles durante el proceso se realizaron en diferentes etapas del proceso de purificacién de
la Bordetella pertussis, de acuerdo con las pruebas proporcionadas en 3.2.8.2.2 Reacciones de
purificaciéon y modificacion.

Los resultados de todos los IPC realizados durante la validacion se encuentran en la tabla 10 y en
la tabla 11 para la purificacion de la PT y en la tabla 12 para la purificacidn de la FHA.

Los resuitados de endotoxinas y del contenido proteico se encuentran dentro de los criterios de
aceptacion.

Se hallaron algunos resultados que no cumplen con las especificaciones para el contenido de carga
bioldgica para algunos de los pasos del proceso. Los resultados se presentan en 3.3.3,
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sanofi pasteur Seccion 3.2.5.2.5

3.3.2 Pruebas adicionales

También se realizaron pruebas adicionales como parte de la validacion, Para estas pruebas
adicionales, los criterios de aceptacion se definieron mediante el clculo del intervalo de
tolerancia del 95 % en los datos historicos.

Los resultados de estas pruebas adicionales se presentan en la tabla 13 y tabla 14 para la
purificacion de la PT y en la tabla 15 para la purificacion de la FHA.

El titulo de hemaglutinacién (sobrenadante de HXP - sobrenadante de ASF), la actividad
especifica (agrupacion de las fracciones) realizadas como pruebas adicionales para respaldar la
validacion cumplen con los criterios de aceptacion definidos (vea la tabla 13 y la tabla 14),

Los resultados de la concentracion de suifato de amonio obtenidos al final de la diafiltracién de la
PT se encuentran dentro de los intervalos de confianza del 95 % calculados segiin los datos
histéricos (vea la tabla 14). No se puede definir ningn criterio de aceptacion para la
concentracion de sulfato de amonio después de la diafiltracion de la FHA debido a la falta de
datos historicos. No obstante, los resultados obtenidos en los seis lotes de uniformidad se pueden
interpretar con base en el criterio de aceptacion definido para la PT (<2,7 g/L). Los resultados
obtenidos en los 6 lotes de uniformidad de la FHA cumplen con los criterios de aceptacion fijados
para la PT, lo que garantiza la eliminacidn satisfactoria del sulfato de amonio (vea la tabla 15).

Se hallaron algunos resultados que no cumplen con las especificaciones para el contenido de carga
bioldgica para algunos pasos del proceso. Los resultados se presentan en 3.3.3,
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