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Republica de Colombia
Ministerio de Salud y Proteccién Social
Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos ~ INVIMA

RESOLUCION No. 2016052957 DE 16 de Diciembre de 2016
Por la cual se concede un Registro Sanitario
La Directora de Medicamentos y Productos Biologicos del Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y
Alimentos - INVIMA, en ejercicio de las facultades Legales Conferidas en el Decreto 2078 de 2012, Resolucién No.
2014037846 del 14 de noviembre de 2014, Decreto Reglamentario 677 de 1995 y Ley 1437 de 2011.

ANTECEDENTES

Que mediante escrito No. 2015097996 del 30 de julio de 2015, el sefior Jaime Enrique Ruiz., actuando en calidad de
Representante Legal de la sociedad MERCK SHARP & DOHME COLOMBIA S.AS, solicito la concesion del Registro
Sanitario para el producto VARIVAX® VACUNA DE VIRUS ATENUADOS VIVOS DE VARICELA, en la modalidad de
IMPORTAR Y VENDER a favor de MERCK SHARP & DOHME CORP ubicado en USA.

Que mediante Auto No. 2015012701 del 25 de noviembre de 2015, la Direccion de Medicamentos y Productos
Bioldgicos, el cumplimiento de los siguientes requerimientos: Allegar BPM vigentes de fabricante de solvente, producto
terminado, acondicionador, presentar procedimientos detallados de la prueba de inocuidad, allegar el sistema de
identificacion de los lotes de producto terminado para las dos plantas, estudios de estabilidad on going de producto
terminado, allegar artes indicando ver inserto y donde se va a colocar el lote y la FV, allegar solicitud de renovacion de
uso de marca.

Que mediante escrito radicad con el No. 2016019360 del 17 de febrero de 2016, el interesado allego la respuesta al
referido auto.

Que mediante alcance al expediente No. 2016084972 del 24 de junio de 20186, el interesado allego certificado de BPM de
MERCK SHARP & DOHME B. V. Ubicado en Holanda.

Que mediante alcance al expediente No. 2016101896 del 28 de julio de 2016, el interesado alleg¢ certificado de analitico
y el producto de produccion de lote.

Que mediante aicance al expediente No. 2016110611 del 12 de agosto de 2016, el interesado alleg6é muestras para el
control de calidad al laberatorio de productos Biolégicos del INVIMA con el fin de dar continuidad al tramite de registro
sanitario.

Que mediante alcance al expediente No. 2016163078 del 17 de noviembre de 2016, se alleg6 el informe por parte del
laboratorio en donde indica que el producto cumple con los pardmetros de calidad.

Que mediante alcance al expediente No. 2016163464 del 17 de Noviembre de 2016, el interesado allego copia de los
certificados de Buenas Practicas de Manufactura de Patheon Manufacturing Seviches LLC y Merck Sharp & Dohme BV.

CONSIDERACIONES DEL DESPACHO
Que una vez revisada la documentacion allegada, este despacho se permite hacer las siguientes consideraciones.

Que revisado el certificado de existencia y representacion legal de la Camara de Comercio, se evidencié que el sefior
Jaime Enrique Ruiz, se encuentra inscrito como representante legal de la sociedad Merck Sharp & Dohme Colombia
SAS

Que el interesado allegé certificado expedido por la Superintendencia de Industria y Comercio de fa marca VARIVAX,
cuyo titular es la sociedad MERCK SHARP & DOHME CORP, esta marca se encuentra clasificada en la distincion de
productos clase 5.

Que mediante documento No. ZB2I.-SN6H WHO se certifica ef cumplimiento de las Buenas Practicas de Manufactura
para el fabricante del producto terminado MERCK SHARP & DOHME CORP (Merck Manufacturing Divisién) ubicado en
5325 Old Oxford Road Durham, NC 27712 ESTADOS UNIDOS DE AMERICA, con vigencias hasta 13 de abril de 2017.

Que mediante documento No. ZB2L-SN6H WHO se certifica el cumplimiento de las Buenas Practicas de Manufactura
para el fabricante de fa sustancia activa y producto terminado MERCK SHARP & DOHME CORP. ubicado en 770
Sumneytown Pike, West Point . PA 19486 ESTADOS UNICOS DE AMERICA con vigencia hasta el 13 de abril de 2017.

Que mediante la respuesta de auto radicada con el No. 2016019360 del 17 de febrero de 2016, se allego certificado de
Buenas Practicas de Manufactura del fabricante del Solvente VETTER PHARMA - FERTIGUNG GMBH & CO. K.G.
ubicado en Schiitzenstrasse 87 UND 99-101, 88212 RAVENSBURG - ALEMANIA expedido por Centro de vigilancia y
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Republica de Colombia
Ministerio de Salud y Proteccién Social
Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos — INVIMA

RESOLUCION No. 2016052957 DE 16 de Diciembre de 2016
Por la cual se concede un Registro Sanitario
La Directora de Medicamentos y Productos Biologicos del Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y
Alimentos - INVIMA, en ejercicio de las facultades Legales Conferidas en el Decreto 2078 de 201 2, Resolucion No.
2014037846 del 14 de noviembre de 2014, Decreto Reglamentario 677 de 1995 y Ley 1437 de 2011.

control de Baden ~Wiirttemberg con certificado No DE_BW_01_ GMP_2015_0092 con vigencia hasta el 30 de junio de
2017.

Que alcance al expediente No. 2016163464 del 17 de Noviembre de 2016, el interesado allego certificado de No.
NL/H15/1005102 se para el fabricante del solvente PANTHEON MANUFACTURING SERVICES LLC ubicado en 5900
Martin Luther King JR. Highway, Greenville, NC 27834 ESTADOS UNICOS expedido por la Oficina de Inspeccion de
Salud — Asuntos Farmacéuticos y Tecnologia Médica de los paises bajos, con vigencia hasta el 06 de noviembre de
2018.

Que mediante documento No. ZB2K-SN6H WHO, se allegd CPP en donde avala el cumplimiento de las Buenas
Practicas de Manufactura el fabricante de solvente JUBILANT HOLLISTERSTIER LLC ubicado en el 3525 North Regal
Street Spokane WA 992074 ESTADOS UNIDOS DE AMERICA con vigencia hasta el 13 de abril de 2017. ’

Que mediante alcance al expediente No. 2016163464 del 17 de Noviembre de 2016, se allego el certificado de Buenas
Practicas de Manufactura No. NL/H15/1006689 para el acondicionador MERCK SHARP & DOHME B. V. Ubicado en
Waarderweg 39, Haarlem, 2031BN, HOLANDA expedido por la Oficina de Inspeccién de Salud — Asuntos
Farmacéuticos y Tecnologia Médica de los Paises Bajos con vigencias hasta el 09 de septiembre de 2018.

Que revisada la base de datos del INVIMA, las Buenas Practicas de Manufactura del acondicionador SERVICEUTICOS
LTDA (Bodegas 11y 12) ubicado en el Kilometro 2,5 Via Funza-Siberia, Parque Industrial San Diego - CUNDINAMARCA
fueron emitidas por este Instituto, con vigencia hasta el 06/07/2018 conforme a la Resolucion No. 2015021002 del
01/06/2015.

Que el inserto aprobado mediante el Acta 03 de 2015 numeral 3.1.3.8 la Sala Especializada de Medicamentos y
Productos Bioldgicos recomienda aprobar el Inserto versién 06-2013 y la Informacién para prescribir versién 06-2013,
para el producto de la referencia.

Que con base en el Decreto 677 de 1995, Decreto 2086 de 2010, la norma farmacolégica No. 18.1.1.0.N10, Acta No. 03
de 2015 numeral 3.1.3.8 de la Sala Especializada de Comisién Revisora y la documentacion allegada por el interesado
previo estudio técnico y legal, la Direccion de Medicamentos y Productos Bioldgicos,

RESUELVE
ARTICULO PRIMERO: Conceder REGISTRO SANITARIO por el término de CINCO (5) arios al
PRODUCTO: VARIVAX® VACUNA DE VIRUS ATENUADOS VIVOS DE VARICELA
REGISTRO SANITARIO No.: INVIMA 2016M-0017504
TIPO DE REGISTRO: IMPORTAR Y VENDER
TITULAR(ES): MERCK SHARP & DOHME CORP. ubicado en ESTADOS UNIDOS DE AMERICA
FABRICANTE(S): - MERCK SHARP & DOHME CORP (Merck Manufacturing Division) (PRODUCTO

TERMINADO) ubicado en 5325 Old Oxford Road Durham, NC 27712 ESTADOS
UNIDOS DE AMERICA.

- VETTER PHARMA - FERTIGUNG GMBH & CO. K.G. (SOLVENTE) ubicado en
Schiitzenstrasse 87 UND 99-101, 88212 RAVENSBURG — ALEMANIA.

- MERCK SHARP & DOHME CORP. (SUSTANCIA ACTIVA Y PRODUCTO
TERMINADO) ubicado en 770 Sumneytown Pike, West Point . PA 19486 ESTADOS
UNICOS DE AMERICA.

- PANTHEON MANUFACTURING SERVICES LLC (SOLVENTE) ubicado en 5900
Martin Luther King JR. Highway, Greenville, NC 27834 ESTADOS UNICOS.

- JUBILANT HOLLISTERSTIER LLC (SOLVENTE) ubicado en el 3525 North Regal
Street Spokane WA 992074 ESTADOS UNIDOS DE AMERICA.

IMPORTADOR(ES): MERCK SHARP & DOHME COLOMBIA S.A.S ubicado en la Calle 100 No. 7-33 Piso 8
en BOGOTAD.C.
ACONDICIONADOR(ES): MERCK SHARP & DOHME B. V. Ubicado en Waarderweg 39, Haarlem, 2031BN,

HOLANDA. SERVICEUTICOS LTDA (Bodegas 11y 12) ubicado en el Kilometro 2,5 Via
Funza-Siberia, Parque Industrial San Diego - CUNDINAMARCA

VENTA: CON FORMULA FACULTATIVA
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Republica de Colombia
Ministerio de Salud y Proteccién Social

Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos — INVIMA

RESOLUCION No. 2016052957 DE 16 de Diciembre de 2016

Por la cual se concede un Registro Sanitario

La Directora de Medicamentos y Productos Biolégicos del Instituto Nacional de Vigitancia de Medicamentos y
Alimentos - INVIMA, en ejercicio de las facultades Legales Conferidas en el Decreto 2078 de 2012, Resolucién No.
2014037846 del 14 de noviembre de 2014, Decreto Reglamentario 677 de 1995 y Ley 1437 de 2011.

FORMA FARMACEUTICA:
VIA ADMINISTRACION:
PRINCIPIOS ACTIVOS:

PRESENTACION
COMERCIAL:

INDICACIONES:

NOTA DE
FARMACOVIGILANCIA:

CONTRAINDICACIONES Y
ADVERTENCIAS:

POLVO LIOFILIZADO

SUBCUTANEA

Cada dosis de 0.5mL contiene VIRUS VIVO ATENUADO DE VARICELA DE LA CEPA
OKA/ MERCK: 1,350 UFC.

CAJA POR 1Y 10 VIALES CON TAPON BUTILO GRIS Y SELLO DE ALUMINIO MAS
FLIP OFF CON BOTON PLASTICO MAGENTA CONTENIENDO EL LIOFILIZADO + 1
Y 10 VIALES DE VIDRIO CON DILUENTE AGUA + INSERTO; CAJA POR 1Y 10
VIALES CON TAPON BUTILO GRIS Y SELLO DE ALUMINIO MAS FLIP OFF CON
BOTON PLASTICO MAGENTA CONTENIENDO EL LIOFILIZADO + 1y 10 JERINGAS
PRELLENADAS CON DILUENTE AGUA + INSERTO.

VARIVAX® ESTA INDICADA PARA LA VACUNACION CONTRA LA VARICELA EN
PERSONAS DE 12 MESES DE EDAD Y MAYORES

LOS REPORTES E INFORMES DE FARMACOVIGILANCIA DEBEN PRESENTARSE
A LA DIRECCION DE MEDICAMENTOS Y PRODUCTOS BIOLOGICOS - GRUPO
PROGRAMAS ESPECIALES - FARMACOVIGILANCIA, CON LA PERIODICIDAD
ESTABLECIDA EN LA RESOLUCION No. 2004009455 DEL 28 DE MAYO DE 2004,

HISTORIA DE HIPERSENSIBILIDAD A CUALQUIER COMPONENTE DE LA VACUNA,
INCLUYENDO GELATINA.

HISTORIA DE REACCION ANAFILACTOIDE A LA NEOMICINA (CADA DOSIS DE
VACUNA RECONSTITUIDA CONTIENE TRAZAS DE NEOMICINA).

DISCRASIAS SANGUINEAS, LEUCEMIA, LINFOMAS DE CUALQUIER TIFO, U
OTROS NEOPLASMAS MALIGNOS QUE AFECTEN LA MEDULA OSEA O LOS
SISTEMAS LINFATICOS.

TERAPIA INMUNOSUPRESORA (INCLUYENDO CORTICOSTEROIDES EN DOSIS
ALTAS; SIN EMBARGO, VARIVAX (REFRIGERADA) NO ESTA CONTRAINDICADA
PARA USO CON CORTICOSTEROIDES TOPICOS O CORTICOSTEROIDES EN
DOSIS BAJAS, COMO SE UTILIZAN COMUNMENTE PARA LA PROFILAXIS DEL
ASMA. LOS INDIVIDUOS QUE RECIBEN MEDICAMENTOS INMUNOSUPRESORES
SON MAS SUSCEPTIBLES A LAS INFECCIONES QUE LOS INDIVIDUOS SANOS. LA
VACUNACION CON UNA VACUNA DE VIRUS VIVOS ATENUADOS CONTRA LA
VARICELA PUEDE RESULTAR EN UN SARPULLIDO MAS EXTENSO ASOCIADO
CON LA VACUNA O ENFERMEDAD DISEMINADA EN INDIVIDUOS QUE RECIBEN
DOSIS INMUNOSUPRESORAS DE CORTICOSTEROIDES.

ESTADOS DE INMUNODEFICIENCIA PRIMARIA Y ADQUIRIDA, INCLUYENDO LA
INMUNOSUPRESION EN  ASOCIACION CON EL  SIDA U OTRAS
MANIFESTACIONES  CLINICAS DE INFECCION  CON VIRUS  DE
INMUNODEFICIENCIA HUMANA, EXCEPTO POR LA INMUNOSUPRESION EN
NINOS ASINTOMATICOS CON PORCENTAJES DE LINFOCITOS T CD4 25%.

HISTORIA FAMILIAR DE INMUNODEFICIENCIA CONGENITA O HEREDITARIA, A
MENOS QUE SE DEMUESTRE LA INMUNOCOMPETENCIA DEL RECEPTOR
POTENCIAL DE LA VACUNA. TUBERCULOSIS ACTIVA NO TRATADA.

CUALQUIER ENFERMEDAD FEBRIL ACTIVA CON FIEBRE >38,5°C (>101,3F); SIN
EMBARGO, LA FIEBRE DE BAJO GRADO EN Si NO ES UNA CONTRAINDICACION
PARA LA VACUNACION.

EMBARAZO; LOS POSIBLES EFECTOS DE LA VACUNA EN EL DESARROLLO

FETAL SE DESCONOCEN EN ESTE MOMENTO. SIN EMBARGO, SE CONOCE QUE
LA VARICELA DE TIPO SILVESTRE ALGUNAS VECES CAUSA DANO FETAL. SI SE
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Republica de Colombia
Ministerio de Salud y Proteccién Social

Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos — INVIMA

RESOLUCION No. 2016052957 DE 16 de Diciembre de 2016

Por la cual se concede un Registro Sanitario

La Directora de Medicamentos y Productos Biologicos del Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y
Alimentos - INVIMA, en ejercicio de las facultades Legales Conferidas en el Decreto 2078 de 2012, Resolucién No.
2014037846 del 14 de noviembre de 2014, Decreto Reglamentario 677 de 1995 y Ley 1437 de 2011.

OBSERVACIONES:

VIDA UTIL:
CONDICIONES DE
ALMACENAMIENTO:
EXPEDIENTE No.:
RADICACION No.:

Institutn Nactonal da Vigitundie de Redicmentos y Alimentos ~ INVIMA

Caners 1 Ho0A4128
PBY: 2948700

Bogotdt - {olombia
W Iime govio

REALIZA LA VACUNACION DE MUJERES POSPUBERES, SE DEBE EVITAR EL
EMBARAZO DURANTE LOS TRES MESES SIGUIENTES A LA VACUNACION

PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS: SUMINISTROS DE TRATAMIENTO
ADECUADO, INCLUYENDO EPINEFRINA EN INYECCION (1:1000), DEBEN ESTAR
DISPONIBLES PARA USO INMEDIATO EN CASO QUE OCURRA UNA REACCION
ANAFILACTOIDE. X
SE DESCONOCE LA DURACION DE LA PROTECCION FRENTE A LA INFECCION
POR VARICELA DESPUES DE LA VACUNACION CON VARIVAX (REFRIGERADA).

LA SEGURIDAD Y EFICACIA DE VARIVAX (REFRIGERADA) NO SE HA
ESTABLECIDO EN NINOS Y ADULTOS JOVENES QUE SE CONOCE ESTAN
INFECTADOS CON VIRUS DE INMUNODEFICIENCIA HUMANA CON O SIN
EVIDENCIA DE INMUNOSUPRESION.

TRANSMISION.: LA EXPERIENCIA POS-COMERCIALIZACION SUGIERE QUE LA
TRANSMISION DEL VIRUS DE LA VACUNA PUEDE OCURRIR RARA VEZ ENTRE
LOS VACUNADOS SANOS QUE DESARROLLAN UN SARPULLIDO TIPO VARICELA
Y CONTACTOS SANOS SUSCEPTIBLES. TAMBIEN SE HA REPORTADO LA
TRANSMISION DEL VIRUS DE LA VACUNA EN LOS VACUNADOS QUE NO
DESARROLLAN SARPULLIDO TIPO VARICELA.

POR LO TANTO, LOS RECEPTORES DE LA VACUNA DEBEN TRATAR DE EVITAR,
SIEMPRE QUE SEA POSIBLE, EL CONTACTO CERCANO CON PERSONAS
SUSCEPTIBLES DE ALTO RIESGO HASTA POR SEIS SEMANAS DESPUES DE LA
VACUNACION. EN CIRCUNSTANCIAS DONDE EL CONTACTO CON PERSONAS DE
ALTO RIESGO ES INEVITABLE, EL RIESGO POTENCIAL DE TRANSMISION DEL
VIRUS DE LA VACUNA SE DEBE SOPESAR FRENTE AL RIESGO DE ADQUIRIR Y
TRANSMITIR EL VIRUS DE VARICELA TIPO SILVESTRE. INDIVIDUOS
SUSCEPTIBLES DE ALTO RIESGO INCLUYEN:

-INDIVIDUOS INMUNOCOMPROMETIDOS

-MUJERES EMBARAZADAS SIN HISTORIA DOCUMENTADA DE VARICELA O
EVIDENCIA DE LABORATORIOC DE INFECCION PREVIA

-INFANTES RECIEN NACIDOS DE MADRES SIN HISTORIA DOCUMENTADA DE
VARICELA O EVIDENCIA DE LABORATORIQ DE INFECCION PREVIA

LAS CONTRAINDICACIONES Y ADVERTENCIAS DEBEN IR EN LAS ETIQUETAS Y
EMPAQUES MAS LA FEGHA DE VENCIMIENTO Y EL NUMERO DE LOTE. EL
TITULAR Y EL FABRICANTE AUTORIZADO EN EL REGISTRO SANITARIO,
ADQUIEREN LA OBLIGACION DE MANTENER LAS BUENAS PRACTICAS DE
MANUFACTURA Y ACTUALIZAR LAS ESPECIFICACIONES DE MATERIAS PRIMAS
Y PRODUCTO TERMINADO, DE ACUERDO A LA ULTIMA VERSION DE LAS
FARMACOPEAS OFICIALES EN COLOMBIA DURANTE LA VIGENCIA DEL
REGISTRO SANITARIO. LO ANTERIOR SERA OBJETO DE VIGILANCIA POR
PARTE DE ESTE INSTITUTO.

“TODA INFORMACION CIENTIFICA, PROMOCIONAL O PUBLICITARIA SOBRE LOS
MEDICAMENTOS DEBERA SER REALIZADA CON ARREGLO A LAS CONDICIONES
DEL REGISTRO SANITARIO Y A LAS NORMAS TECNICAS Y LEGALES PREVISTAS
EN EL ARTICULO 79 DEL DECRETO 677 DE 1995."

DOS (2) ANOS A PARTIR DE LA FECHA DE FABRICACION

ALMACENAR ENTRE 2°C Y 8°C EN SU ENVASE Y EMPAQUE ORIGINAL.

20087287
2015097996
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Repftblica de Colombia
Ministerio de Salud y Proteccién Social
Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos ~ INVIMA

RESOLUCION No. 2016052957 DE 16 de Diciembre de 2016
Por la cual se concede un Registro Sanitario
La Directora de Medicamentos y Productos Biolégicos del Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y
Alimentos - INVIMA, en ejercicio de las facultades Legales Conferidas en el Decreto 2078 de 2012, Resolucion No.
2014037846 del 14 de noviembre de 2014, Decreto Reglamentario 677 de 1995 y Ley 1437 de 2011.

ARTICULO SEGUNDO: APROBAR como Unico disefio los bocetos de envase ylo empaque allegados mediante la
respuesta de Autor radicada con el No. 2016019360 del 17 de febrero de 2016 y el inserto allegado mediante escrito No.
2015097996 del 30 de julio de 2015, en los cuales debe incluir el ntimero del Registro Sanitario otorgado en la presente
Resolucion.

ARTICULO TERCERO: E| tiempo de vida Gtil asignado para el medicamento amparado en la presente resolucién, se
soportd con estudios estabilidad con la siguiente frecuencia de tiempos 0, 3, 6, 12, 18 y 24 y bajo condiciones de
Temperatura entre 2°C y 8°C.

ARTICULO CUARTO: Contra la presente Resolucion procede tnicamente el Recurso de Reposicién, que debera
interponerse ante la Directora de Medicamentos y Productos Biologicos, del Instituto Nacional de Vigilancia de
Medicamentos y Alimentos INVIMA, dentro de los DIEZ (10) dias siguientes a su notificacién, en los términos sefialados
en el Codigo de Procedimiento Administrativo y de lo Contencioso Administrativo.

ARTICULO QUINTO: La presente Resolucion rige a partir de la fecha de su ejecutoria.
COMUNIQUESE, NOTIFIQUESE Y CUMPLASE

Dada en Bogota, D.C. alos 16 de Diciembre de 2016
Este espacio, hasta la firma se considera en blanco.

A

LUZ HELENA FRANCO CHAPARRO 3
DIRECTORA DE MEDICAMENTOS Y PRODUCTOS BIOLOGICOS

Proyectd: Legal: avillegasb, Técnico: leont Revisé: cordina_medicamentos

Location: Bogota, CO
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