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CONCLUSIONES DE LA REUNION DE LA RED REGIONAL DE
LABORATORIOS NACIONALES DE CONTROL DE CALIDAD DE VACUNAS
Caracas, Venezuela Marzo 1- 3, 2005.

Participantes:

Eduardo Leal. INCQS, Brasil Ma. Teresa Ibarz. INHRR. Venezuela
Mario Landys Chovel. CECMED, Cuba  Maria Luz Pombo. INHRR. Venezuela
Ximena Silva. ISP, Chile Ana Agaton.INHRR. Venezuela

Leonor Suérez. INHMT, Ecuador Maria C. Gorrin. INHH. Venezuela

Teresa Jaramillo. CCAYAC, México Patricia Parreiras. INCQS/CBER/FDA
Veronica Ortega. CCAYAC, México Juan Arciniega. CBER/FDA

Milagros Polanco.INHRR. Venezuela Ma. de los Angeles Cortés.OPS/Washington

Invitados como observadores:
Osmar Alvarado

Adreina Palacios

Amarilis Aguilera

CONCLUSIONES:

1.- Patron Regional de potencia de vacuna pertussis. Se acordo estudiar la adopcion de
la vacuna PV93 de CBER/FDA como nuevo Patron Regional. El candidato a patron esta
siendo evaluado en un estudio en colaboracion organizado por el NIBSC. A la recepcion
de resultados satisfactorios, la vacuna PV93 sera designada oficialmente como Patrén
Regional (Per-02) y distribuido a los paises que lo requieren. OPS emitira un documento
oficial para anunciar el retiro del patron actual (Per-01). Se estima se dispondra de un
total de 600 ampolletas del patrén Per-02 que seran distribuidas en cantidades al doble a
lo establecido en la tabla anexa, (donde se expresan las necesidades anuales de patrones
por pais). Se estima que el Per-02 cubrird las necesidades de los paises por un afio. Se
iniciara el proceso de preparacién del patron regional Per-03. La materia prima propuesta
provendra del Instituto Butantan. Ma. Teresa Ibarz coordinara el estudio en colaboracion
para este nuevo patron. Asi también preparara un cronograma (estara disponible en abril)
para la produccion del patron donde se considerara el envio del protocolo del estudio en
colaboracion a los participantes, previo al envio de las muestras del patrén, para dar
tiempo a los participantes de analizar el protocolo y resolver dudas. Eduardo Leal y
Angeles Cortés analizaran los posibles laboratorios que pueden llevar a cabo la
liofilizacion del producto.

2.- Cepa de reto B. pertussis 18323. La cepa sera propagada en el laboratorio de
LMDQC del CBER/FDA por Patricia Parreiras, quién hara la lista de los materiales
requeridos y enviara cotizacion para la compra por OPS de lo faltante, a finales de
marzo. La cepa sera proporcionada por CBER/FDA y una vez propagada, se calcula que
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se tenga para distribucion a finales de agosto del 2005. La cepa sera distribuida por Juan
Arciniega a los participantes de la reunion. OPS pagara los costos de envio.

3.- Patron Regional de Potencia de Vacuna triple viral (MMR). El Instituto
BioManghinos donara la vacuna. EI INCQS coordinard el estudio en colaboracion,
Eduardo Leal elaborara un cronograma de preparacion del patron que se enviard a los
participantes de esta reunion a finales de marzo.

4.- Sueros anti-sarampién y anti-parotiditis. Se propuso que se obtengan lotes de
sueros para uso de todos los participantes de la reunién. Eduardo Leal analizard la
posibilidad de obtener los sueros como donacion de GSK. De no ser posible la donacion,
Angeles Cortés la buscara por parte del Serum Institute of India. Se espera tener una
decision para el mes de abril.

5.- Patron Regional de Potencia de Vacuna de Fiebre Amarilla lote 003. Se dispone
de 700 ampolletas aproximadamente en resguardo en el INCQS. OPS propondra a este
Instituto como centro colaborador para llevar a cabo las pruebas de potencia de las
vacunas empleadas en la Region para paises que tengan un requerimiento reducido de
pruebas anuales. Angeles Cortés iniciara los tramites que se requieran para la
designacion. Una vez designado el INCQS como centro colaborador OPS implementara
medidas para motivar a los paises a enviarle esta vacuna para su control. EI INCQS
distribuira el Patron Regional Lote 003 de acuerdo a las necesidades establecidas en la
tabla.

6.- Vacuna de Hepatitis B. OPS analizara la posibilidad de una reunion que involucre
solamente a las ANRs que tengan produccion nacional de este bioldgico, asi como a la
EMEA y el NIBSC con la finalidad de armonizar la metodologia para evaluar la potencia
de esta vacuna (septiembre, 2005). En relacion al Patron Regional, Mario Chovel enviara
a la OPS (segunda semana de marzo) el documento donde el CECMED dio de baja el
Patron para su uso en el pais, después de determinar que no tenia actividad bioldgica.
OPS emitird un documento a finales de marzo para informar oficialmente a los paises de
la Red del retiro del patron.

7.- Patrén Regional de Vacuna BCG. El laboratorio responsable de la custodia fue el
INPPAZ. Angeles Cortés entrard en contacto con esta institucion para conocer las
existencias asi como la disponibilidad del protocolo del estudio en colaboracion en el que
se asigno el valor en UFC. Los siguientes paises disponen de Patron Regional: Brasil,
Chile, México y Venezuela con un total 532 ampolletas.

Venezuela donard 200 ampolletas: 18 para Ecuador, 100 para México, y 15 para Cuba
(cantidad estimada para tres afos)

Brasil conservara 100 ampolletas las cuales se iran distribuyendo dependiendo de
necesidades fuera de las contempladas en la tabla.
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Verdnica Ortega enviara a los paises usuarios las graficas de control que México ha
obtenido, las cuales se analizaran y en caso de que el INPPAZ no pueda continuar como
responsable de la custodia, México asumira la responsabilidad. En este caso los paises
que tengan existencia de esta vacuna la enviaran a México.

8.- Patron Regional de Vacuna OPV. Eduardo Leal revisara el protocolo del estudio en
colaboracion. Venezuela le enviara las graficas de control que ha elaborado. Con las
gréficas de México y Venezuela se llevara a cabo un estudio retrospectivo para obtener
los limites de confianza de la prueba de titulacién. Ambos paises enviaran al INCQS los
procedimientos de titulacion respectivos. México dispone de 800 viales los cuales se
pueden distribuir de acuerdo a las necesidades de los paises para dos afios segun la tabla
anexa. OPS cubrira los gastos de envio.

9.- Antisueros OPV. OPS entrara en contacto con el productor en México para evaluar
la posibilidad de donacién de antisueros policlonales. OPS solicitard al NIBSC
informacion sobre la disponibilidad de hibridomas para la produccion a futuro de
anticuerpos monoclonales para uso en la region (probable pais productor Cuba).

10.- Patrén Regional de Vacuna Antirrabica Humana (CRL). Eduardo Leal evaluara
la cantidad disponible y analizara la posibilidad de proporcionar el mismo en las
cantidades requeridas por Meéxico, Venezuela y Ecuador. La informacion sera
proporcionada a finales de marzo y de disponer de existencias el patron se distribuira en
abril.

11.- Toxoide diftérico. Se acord6 continuar con el programa para el establecimiento de
la técnica de células Vero para medir seroneutralizacion in vitro (toxina a dosis alta) para
la determinacién de la potencia del toxoide diftérico, la cual serd usada por toda la
Region. Mientras se implementa ésta técnica, se continuard con la armonizacion de la
técnica de seroneutralizacion in vivo (método Lr). Teresa Jaramillo sera la coordinadora
de los dos estudios y enviard el cronograma para ambos para finales de abril. Chile y
Venezuela disponen de sueros de cobayos inmunizados con toxoide diftérico durante la
prueba de potencia, para el envio a México y Cuba respectivamente. Brasil y México
intercambiaran los sueros obtenidos para esta prueba. El envio de los sueros sera
financiado por OPS.

12.- Patron Regional de antitoxina diftérica: México tiene la custodia de éste patron
(364 ampolletas). México y Brasil continuaran usando sus patrones nacionales para
liberacion de lote. México enviara patrén regional para liberacion de lote para Cuba,
Ecuador y Venezuela segun las necesidades establecidas en la tabla (70 ampolletas en
total). Teresa Jaramillo calculard las cantidades de Patrén Regional requerido para la
implementacién de las pruebas Lr y Vero e informara el resultado a més tardar en abril.
En caso de requerirse mas de 294 viales (que son los disponibles) se recurrira al Patron
Nacional de México (previa autorizacion de la Direccion del CCAYAC), para cubrir las
necesidades de liberacion de lote de Cuba 'y Ecuador. El Patrén Regional sera retitulado
por Teresa Jaramillo con los resultados disponibles en el mes de mayo. OPS propondra el
mecanismo de pago de envios y lo comunicara a todos los participantes a méas tardar
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durante la tercera semana de marzo. Los paises que requieren patrén deberan indicar
toda la informacidn pertinente para el envio a mas tardar en esta misma semana.

13.- Toxoide tetanico. Se acordd no continuar con la implementacion de la técnica de
ToBI. Se iniciara un estudio de validacion del método de ELISA. El coordinador del
proyecto sera Mario Chovel (quién distribuird el cronograma de trabajo a finales del mes
de abril). Ana Lara sera la responsable de la validacion del método. Mientras no quede
implementada la técnica de ELISA, se continuara trabajando con la armonizacion del
método de seroneutralizacion in vivo L+/10, y mientras tanto cada pais continuara
haciendo uso de la técnica de que disponga. Teresa Jaramillo sera la coordinadora del
programa de armonizacion de la técnica de seroneutralizacién in vivo L+/10 y enviara el
cronograma a finales de abril y calculara la cantidad de Patron requerido para el estudio.

En reuniones previas de la Red se acordd el envio de vacunas para la etapa de
inmunizacion en la prueba de potencia de toxoides, sin embargo en esta Reunion se
propuso que Mario Chovel enviara en su lugar, entre abril y mayo, los sueros obtenidos
durante esta actividad, a todos los participantes en el estudio colaborativo.

14.- Patron Regional de Antitoxina Tetanica. Brasil, México y Cuba usaran Patron
Nacional para liberacion de lote como lo han venido haciendo. Chile tiene la custodia del
Patron Regional (180 ampolletas), y Venezuela resguarda 88 ampolletas. Ximena Silva
enviard Patron Regional para Ecuador de acuerdo a la tabla anexa, y Venezuela usara el
Patron Regional del que dispone para liberacion de lote.

Ximena Silva localizara los protocolos de produccién vy el certificado de analisis del
Patron Regional para enviarlos a los paises participantes a méas tardar en la tercera
semana de marzo.

15.- Vacuna de Rotavirus: EI INCQS tiene el compromiso de implementar la prueba de
potencia para liberacion de lote. México estd implementando la técnica de peroxidasa
(DICC 50), y ya libero lotes en base a la prueba de inmunofluorescencia. Venezuela va a
implementar la técnica de peroxidasa. OPS propuso que los demas paises de la Region se
apoyen en los paises aqui indicados para las pruebas de laboratorio de esta vacuna y
buscara mecanismos (establecimiento de centros colaboradores), para respaldar esta
propuesta.

16.- Procedimiento para la elaboracion de graficas de control. El procedimiento sera
elaborado por Mario Chovel, (Juan Arciniega enviard bibliografia). EIl procedimiento
serd enviado a Juan Arciniega para su revision en abril para ser distribuido en el mes de
junio a todos los participantes de la reunion.

17.- Para el analisis de los resultados de los estudios en colaboracion, se identifico la
necesidad de la armonizacién de los métodos estadisticos a usar, por lo que se propone un
curso apoyado por OPS para el manejo estadistico de resultados de pruebas bioldgicas,
enfocado a la produccion de patrones de referencia (a llevarse a cabo en Octubre o
Noviembre).

Pagina 4 de 5



18.- Maria Teresa Ibarz elaborard un documento para establecer las responsabilidades de
los laboratorios encargados de la custodia de los Patrones Regionales (coordinadores de
los estudios en colaboracion correspondientes para asignarles potencia), asi como las
responsabilidades de los laboratorios usuarios de los Patrones Regionales ya que estos
documentos se consideran indispensables y no se elaboraron en reuniones previas de la
Red.

19.- OPS analizara la posibilidad de pagar directamente a los laboratorios responsables de
la custodia, por los gastos de envio de patrones, con notificacion a los representantes de
OPS en los paises involucrados.

Nota: En la tabla anexa donde se expresan las necesidades anuales de patrones por pais,

se debera considerar una cantidad adicional para la donacion de Patron Regional a los
productores nacionales para pruebas de liberacion de lote exclusivamente
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