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Subject: Sane Vax Inc. letter concerning Gardasil

Dear Ms Birrell,

Thank you for sharing your information concerning the Gardasil vaccine'with the Committee for
Medicinal Products for Human Use (CHMP).

The CHMP takes very seriously any potential contamination Issue and has considered all the available
evidence In relation to the statements you have made about Gardasil in relation to HPV DNA. Following
your letter, information concerning the risk was immediately requested from the EU marketing
authorisation holder (Sanofi Pasteur MSD, SNC). The issue was then discussed in detail by the
Biologics Working Party (BWP) at its meeting of 12-14 September and by the CHMP at its meeting of
19-22 September.

The CHMP came to the following conclusions regarding the Gardasil vaccine.

The Committee noted that the presence of recombinant DNA fragments does not represent a case of
contamination and is not considered to be a risk to vaccine recipients. All medicinal products
manufactured using recombinant technology may contain small fragments of residual DNA.

In Gardasil, residual DNA originates from the recombinant expression system used in the production of
the vaccine (yeast cells or plasmids). It is highly fragmented, with no ability to replicate and therefore
no infectious capacity. Furthermore, the amount of these residual substances is minimised by robust
manufacturing processes.

The Information brought to the attention of the CHMP by Sane Vax Inc. is not considered to provide
new information about the quality of the vaccine.

Concerning the highlighted case of Juvenile Rheumatoid Arthritis observed In association with a third
dose of Gardasil, the information is very limited. In view of the total number of doses of Gardasil
distributed since launch in 2006, l.e. more than 79 million doses woridwide, this case might well be
within the expected number of Juvenile Rheumatoid Arthritis cases in the vaccinated population but
coinciding with vaccination.

1In summary, the current benefit-risk balance of Gardasil Is not considered to be affected by the
information reported by Sane Vax Inc. and Gardasil is considered to remain safe and effective.

Yours sihcefely,

Dr Eric Alladle, Chairman of the CHMP S
On behalflofithe CHMP
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Titulo 3 Sane Vax Inc. Carta concerniente a Gardasil
Estimada Sra. Birrel,

Gracias por compartir su informacion concerniente a la vacuna Gardasil con el Comité
para Productos Medicinales para Uso Humano (CHMP).

El CHMP toma muy seriamente cualquier tema de comtaminacién potencial y ha
considerado toda la evidencia disponible en relacion a las declaraciones que Ud. ha hecho
con respecto a Gardasil en relacion a DNA del VPH. Siguiendo su carta, la informacion
concerniente al riesgo fue inmediatamente pedida al titular autorizado de
comercializacién (Sanofi Pasteur MSD, SNC). El tema fue luego discutido en detalle por
el Grupo de Trabajo Biolégico (BWP) en la reunién del 12 al 14 de Setiembre y por el
CHMP en su reunion del 19 al 22 de Setiembre.

El CHMP llegé a las siguientes conclusiones respecto a la vacuna Gardasil.

El Comité noté que la presencia de fragmentos de ADN recombinante no representa un
caso de contaminacién y no es considerado un riesgo para los receptores de la vacuna.
Todos los productos medicinales fabricados usando tecnologia de ADN recombinante
podrian contener pequefios fragmentos de ADN residual.

En Gardasil, el ADN residual es originado del sistema de expresion recombinante usado
en la produccion de la vacuna (células de levaduras o plasmidos). Este es altamente
fragmentado, sin habilidad para replicarse y por lo tanto sin capacidad infecciosa. Lo que
es més, la cantidad de estas sustancias residuales es minimizada por el robusto proceso de
manufactura.

La informacién llevada a el CHMP por Sane Vax Inc. no es considerada que provea
nueva informacion acerca de la calidad de la vacuna.

Concerniente al caso de Artritis Juvenil Reumatoide observada en asociacion con la
tercera dosis de Gardasil, la informacion es muy limitada. En vista del total nimero de
dosis de Gardasil distribuidas desde su lanzamiento en el 2006 mas de 79 millones de
dosis alrededor del mundo, este caso bien podria estar dentro del nimero esperado de
casos de Artritis Juvenil Reumatoide ‘en la poblacion vacunada, pero coincidentemente
con la vacunacion.




