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DEFINTCION

Administracién regular de aléraevo sensibilizante (veweno himendpteros)

Previeve aparicién de reacciones sistémicas

Wodulacién sistema inmune

Eficaz:

FF70-40 de los paciewtes tratados con venevo de abeja
a1“To-A0%To de los pacientes gue reciben venevo de véspidos

Seauro

Adultos g vilios
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Calidad
Vg3
APPROY

Seguridad K. 2
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Seguridad

Eficacia

Hospital Universitario
Reina Sofia, Cordoba

Composiclon extractos
- presencial ansevcia componentes
- concentracion extracto

Caracterizacién bioguimica

Determinacion de la potencia

Ensayos clinicos — Estudios publicados
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Materia prima

T’-MN—DAW\E NTA L. idewtificacion, caracterizacion J definicién de especificaciones

- Uso de insectos Vivos

- certificacién de vo uso de pesticidas
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Reina Sofia, Cordoba
Recoleccién:
nidos completos
aspirador especial
Final de verano (mas hembras)
Conagelacion rapida: EUNDAMENTAL

Examen sectos congelados
Confirmacién de especies
WMuestreo hembras al azar
Descongelacién

Diseccién sacos

Extraccién venewo (tampiéu)

20.000 msectos

Electroestimulacién
10.000-2.0.000 insectos: 1 gr veneno
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Proceso de fabricacion

Todos los procesos delben estar vormalizados \ documentados

Norimas de Correcta Tabricacién (Good Manafactaring Practice)

1. Solubilizacién de la materia prima a 100 meg/wl
se puede llevar a cabo un proceso de semipurificacién (elimina sustancias bajo pwm)
2. Determinacién de cantidad de proteina de la disoluciéon
2. Dispensacién de 120 pg/vial (puede variar)
4. Se agreaa wanitol (aynda a estabilizar la proteina). Se puede afadir HSA.
5. Liofilizacién (presentacién en pastilla)

@. Comprobacién especificaciones del producto antes de su liberaciéu
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Proceso de fabricacion

FABRICACION DEREFERENCIAS

Extractos bien caracterizados
Potencia conocida

Estables

Almacenados en condiciones 6ptimas

Utilizados para comparar la calidad de wnevos extractos
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Proceso de fabricacion

ESTANDARIZACION:
- Nivel basico: conocimiento del contenido/perfil proteico de uv extracto

- Nivel wtermedio: determinacién de actividad biolégica o potencia alergénica

- Nivel elevado: cuawtificacion de alérgenos wmavoritarios
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Proceso de fabricacion

ESTANDARIZACION:

- Nivel basico: conocimiento del contenido/perfil proteico de un extracto

- Nivel utermedio: cuando se determiva la actividad biolégica o potencia alergévica

- Nivel elevado: evaluacién de actividad de Fosfolipasa y Hialarovidasa (alérgevos mayoritarios)

[ 2277777777 3

oooooooooo

o Wismos ensajos enzimaticos en abejas \y avispas
o Véspidos: Ag 5: funcibun descovnocida: vio puede determinarse su actividad
O Aléraevos infrarrepresevtados )
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Producto comercializado

El extracto liofilizado debe reconstituirse a una concentracion de 100 wmea/ml
uso de dilnyente gue contenga 0.0%%% HSA:
o estabilizar los aléragenos proteicos
o Winimizar la adsorcién ew las paredes de los viales (importante en extractos wmas diluidos)
o proteccién de las proteinas de los efectos wocivos del fevol (Imavor dilucién)
O conservante

otro diluyente (si contraindicacién de HSAH)
estabilizacién éptima <i se usa de inmediato

al reconstituir el venevo se recomienda evitar sacudir el vial o agitar la solucion
si formacién de espuma indica cierta degradacién de las proteinas

Vida atil: entre @ y12 wmeses (Imevor a wmavor diluciéw)
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EXTRACTOS NO PURIFICADOS ACUOSOS

Veveno nativo liofilizado
Dispouibles: Apis — Vespula ssp — Polistes spp — P. dominula

EXTRACTOS PURTIFICADPOS ACUOSOS
Veveno nativoe filtrado
Disponibles: Apis — Vespula ssp

EXTRACTOS PEPOT

Venevo adsorbide en Hidréxido de Alumivio
Disponibles: Apis — Vespula ssp
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. ’
Sea | C sociedad espanola de alergologia
e inmunologia clinica

Guia Farmacoterapéutica
de Inmunoterapia
Elaborada por el Comité de Resultado de la basqueda

Inmunoterapia
Fabricante

ABENOX&HYMNOX ROXALL B
ALUTARD SQ ACA -
':}enen?: de "‘L,r("‘BEL‘L" o ™ - B LS A L €
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Producto Fabricante

ABENOX&HYMNOX ROXALL Abeja — P. dominula — V. germavica+V. vulgaris — V. velutina ACUOSO

ALUTARD SQ AL A A .

et ALK-ABELLO H. Aluwinio

himendpteros - . X

T Abeja — Vespula spp (SQ/ml)

NQUAGENSQ- | ALK-ABELLO,

HIMENOPTEROS  SA Aevoso (SQ/ml)

o PROBELTE : |

BELTAVEN PLARMA Abeja — Vespula spp — P. dominula ACUOSO

DIATER Lab.
. o Diagnést. y )

DiatVenom Apis Aplicac. Abeja ACNOSO
Te_rapéuticas

i o ALLERGY : .

VENOM ATL ;l'B.—.E::Ri'«F":UT.'VS A‘O@jﬂl* \/@SPMM spp — P. dominula ACNOSO

RICA
VENOMENHAL HAL ALLERGY A‘U@jﬁ ~ V. @6VVV\&WO&\+\/. \/(/ll@&\l’iS ACNOSO

V. vullgaris, V. flavopilosa, V. germdvica, V. maculifrons, V. pennsilvania y V. squamosa
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Uicos extractos con cantidad de alérgeno cuantificada (meg/ml)

Comercialmente existe tnicamente pocos productos de venewos cansantes de anafilaxia

Existen especies cow baya reactividad cruzada de especie (P. dominula)

Las wmezclas de venenos pueden no contener todas las especies relevantes

No todos los aléraevos relevantes de la sensibilizacién estaw siempre representados

Los extractos de diferentes fabricantes aungue parecidos no sow comparables al 100
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Article

Allergen Content of Therapeutic Preparations for Allergen-Specific
Immunotherapy of European Paper Wasp Venom Allergy

Johannes Grosch !, Antoine Lesur 2, Stephanie Kler 3", Francois Bernardin 2, Gunnar Dittmar 20,
Elisabetta Francescato ¥, Simon J. Hewings °, Constanze A. Jakwerth 1, Ulrich M. Zissler 1), Matthew D. Heath 3,

Markus Ollert *®, Matthias E. Kramer >, Christiane Hilger 3, Maria Beatrice Bilo ®, Carsten B. Schmidt-Weber !
and Simon Blank *

Company Product Name Abbreviation Species
Entomon Entomon Capillary Extracted "ﬁem;a_m':’g: F. dominula Entomon F. dominula
Allergy Therapeutics Venom ATL Polistes™ Venom ATL® P. dominula
ROXALL Medicina Hymnox™ Hymnox™ P. dominula
ALK-Abello Pharmalgen™ Pharmalgen®™ P. dominula
Diater Pharmaceutical Laboratory ~ Diater Veneno de Himendpteros Polistes spp.™ Diater veneno™ Polistes spp.!

LETI Pharma Venomvac™ Venomvac® Polistes spp.!

Grosch J, Lesur A, Kler S, Bervardin F, Dittmar G, Francescato €, H@Wim@s ST, Jakwerth CA, Zissler UM, Heatlh WD, Oller+ W, Kramer WF, Hil@@r C, Bilo MB, Schmidt-Weber CB, Blank S.
Allergen Content of Therapeutic Preparations for Allergen-Specific Tmmunotherapy of European Paper Wasp Venom Allergy. Toxins (Basel). 2022 Apr 1514(4):204.
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COMPOSICION: LC-MS/WMS of P. dominula Venowm-Containing Venom Preparations
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Grosch J, Lesur A, Kler S, Bervardin F, Dittmar G, Francescato €, H@wim@s ST, Jakwerth CA, Zissler UM, Heatlh WD, Oller+ W, Kramer WF, Hil@@r C, Bilo MB, Schmidt-Weber CB, Blank S.
Allergen Content of Therapeutic Preparations for Allergen-Specific Tmmunotherapy of European Paper Wasp Venom Allergy. Toxins (Basel). 2022 Apr 1514(4):204.
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SPS-PAGTE Avalysis of Polistes Venom Preparations

(a) ) ) (b)
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Grosch J, Lesur A, Kler S, Bervardin F, Dittmar G, Francescato €, H@Wim@s ST, Jakwerth CA, Zissler UM, Heatlh WD, Oller+ W, Kramer WF, Hil@@r C, Bilo MB, Schmidt-Weber CB, Blank S.
Allergen Content of Therapeutic Preparations for Allergen-Specific Tmmunotherapy of European Paper Wasp Venom Allergy. Toxins (Basel). 2022 Apr 1514(4):204.
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Evsavo: Dr. Woisés Labrador
Paciente: Dra. Berta Ruiz

Apis mellifera 21,0
rFAPL W 1 0,01
FAPI W\ 2 0,02
APl 3 4,60 Iwhibiciones CAP cow:
AP M 5 1,25 - Vevieno puro congelado \ descongelado
RN 265 - Bxtracto A reconstituido 23 dias

- BExtracto B reconstituido ¢ meses
- BExtracto C reconstituido ¢ wmeses
- BExtracto D recién reconstituido

- BExtracto € recién reconstituido

Datos facilitados por Dra. Worevo Aguilar
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40,9
24,6
10,6
2,695
a0,%
1.0

& VXN W N -

Twvhibiciones CAP cow:

2749
175
16,3
2,79
©5,%
125

Hospital Universitario -
Reina Sofia, Cordoba ﬁ 4

Evsavo: Dr. Woisés Labrador
Paciente: Dra. Berta Ruiz

I Api m 10 vio resiste la congelacién

APl W 10 se degrada rapidamente
tras la reconstitucion

} Cualguier extracto vo sirve para
tratar a pacientes Apl w10 +

- Venevo puro covgelado \ descongelado

- BExtracto A reconstituido 223 dias

- BExtracto B reconstituido ¢ meses

- BExtracto C reconstituido ¢ meses

- BExtracto D recién reconstituido
- BExtracto E recién reconstituido
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0,00
oO °0%
Dosis de micio en panta rapida * o‘.

Todos los pacientes deben alcanzar 100 weg (Dosis Terapéutica)

Twtervalos de dosis pueden alargarse

Las R. Sistémicas durante su administracién no son motive para la suspensién

Se prima la sensibilidad sobre a especificidad




USO DE HIMENOPTEROS
EN ALERGIA | USHIAL2023

20 y 21 de abril de 2023 | jomta viversiar

CONVENCIONAL

CLUSTER

15 sem

2-4 sewm

slit= v

\\.‘, /"
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"RARRAPIDA

UL™

1-2. dias
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ABENOX&HYMNOX - Pautas de Administracion

Pauta de iniciacion

Pauta Cluster (3 semanas)

VIAL VOLUMEN A INTERVALO DE 3
r— INYECTAR (L) | ADMINISTRACION _ VIAL | VOLUMEN | CONCENTRACION | DOSIS INTERVALO _
ETIQUETA AMARILLA ! No mL pg/mL mcg ADMINISTRACION
25 mcg/ml 0,2 1 SEMANA (semana 13) 2 0,5 10 5 Dia 1

0,4 1 SEMANA (semana 23)

0,8 1 SEMANA (semana 32)
VIAL B 0,4 1 SEMANA (semana 423)
ETIQUETA NEGRA
100 mcg/ml 0,6 1 SEMANA (semana 523)

0,8 1 SEMANA (semana 63)

1 1 SEMANA (semana 73)

| VENOMENHAL - Pautas de Administracion VENOM ATL - Pautas de Administracion

Pauta rapida Pauta ultrarrapida 2 dias (paciente hospitalizado)
CONCENTRACION | VOLUMEN A INTERVALO DE Dia | Concentracion Vol d Dosis Intervalo entre
mcg/ml INYECTAR ADMINISTRACION (mcg/ml) ) o U'ne“ e veneno inyecciones
(mL) inyeccion (ml)
- (mcg)
0,1 30 minutos 0.1 0.1 0.01
0,2 30 minutos £ 1 0.1 0.1 30 minutos
. DIA O 10 0.1 1 30 minutos
100 0,2 30 minutos 1 0.1 10 30 minutos
0,5 30 minutos 100 0.2 20 30 minutos
- DiA 7 0.4 40 30 minutos
0,5 30 minutos 0.8 80
2 100 1 100

https// www.vmmvmsal@r@m.@s/vad@mcmm‘Php?v_opcﬂ&'wiml@r@@mozﬂr&a[@r@@mozﬁpiswmelIiF@m&wcovm@rcmlz&vimdvmm=
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A Junta de Andalucia
Consejeria de Salud y Consumo

SERVICIO ANDALUZ DE SALUD

sl voon

UrdwersEwic
HURS perasots

0
=“ = HoOspital
Universitario

H U RS Reina Sofia

oo | 26

Dosis Vol.
Vial Venewo Tuyeccién
Apis 19 (meg/ml) (ml)
10 A
Polistes 14 Pia 0 20 0.2
20 0,2
Wax. = Y
Vespula 9 Dia 7 ,
50 0,5
Dia 21 100 0,5+0,5

RS. % 1,17

Datos facilitados por Dra. Woreno Aguilar
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) ""“ = HoOspital
Junta de Andalucia Universitario

il e HURS reina sofia
m m - m
Apis
Polistes 14 59 19 50
Vespula 9 22 4 29
RS. % 1,17 1,18 2,56 9,16

Datos facilitados por Dra. Woreno Aguilar
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Dosis de mantenimiento: 100 weg
- dosis nferiores (50 meay) asociadas a falta de eficacia
- intervalo de dosis™:
-1° aiio: cada 4 sewmanas
- 2° aiio: cada @ sewmanas
- 3% a 5° aiio: cada D semanas

Aumento de dosis terapéutica (nunca utilizar extractos depot):

- 200 wmceg
- falta de proteccién con la dosis convencional
- altamente expuestos (apicultores)

- 300 wmcey

- perfiles complejos de sewnsibilizacién
- respuesta inadecuada con 200 meg

Sturm @3, Varga EM, Roberts G, et al. EAACT guidelines ow allergen immunotherapy: Hymevoptera vevom alleray. Alleray. 2012 Apr;73(4):744-704.
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Duracién de 5 aiios: asotiada a uma mejor proteccién a larao plazo
Valorar mayer duraciéw:
Avafilaxias graves
Alta exposicién
Perfiles de seusibilizacién complejos 777

Duracién indefinida:
Riesgo de recidiva tras la suspesion
Mastocitosis o sindromes wmastocitarios clonales
Pacientes con reacciones graves con la picadura
Pacientes que hayan sufrido reacciones con la inmunoterapia

Las dosis cada 12 semanas hav demostrado ser eficaces v seauras’
Tutervalos de ¢ meses o han dewmostrado eficacia?

Simioni L, Viavello A, Bonadowna P, et al. €fficacy of venom immunotherapy given every 2 or 4 months: a prospective comparison with +he conventional regimen. Avn Alleray Asthima Immanol. 2013 JanA10(1):51-4.
2aoldoerg A, Confino-Colnen R. Effectiveness of maintenance bee vevom immunotherapy admivistered at G-month intervals. Avn Allergy Asthima Tmmumol. 2007 Oct;A4(4):352-7.
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ADHERENCIA:

-Regimenes terapéuticos simples

- Dosis de admivistracion menos frecuentes

- UNIDPAD PE INMUNOTERAPLA

o Accesible

o Cercania

o Rdpida respuesta

o Coordinacién con A. Primaria

o Archivo protocolos dosificacién.....

(= v

Universewio

HURS Rere Sats

seaic

CERTIFICADO DE ACREDITACION DE LA SOCIEDAD
ESPANOLA DE ALERGOLOGIA E INMUNOLOGIA CLINICA

La Prof.? Carmen Andreu Balaguer, Secretaria de la Junta Directiva de la Sociedad Espafiola de
Alergologia e Inmunologia Clinica (SEAIC), de la que es Presidente el Prof. Ignacio Jesus Davila
Gonzélez

CERTIFICA

Que, de acuerdo con la vigente Normativa de Concesion de Acreditacion de la SEAIC, y revisada
la documentacién aportada al respecto, la Junta Directiva junto con el Comité de Inmunoterapia
de esta Sociedad, tienen el honor de acreditar como

UNIDAD DE INMUNOTERAPIA DE EXCELENCIA

la perteneciente al Hospital:

HOSPITAL REINA SOFIA
Cordoba.

acargodela
Dra. Pilar Serrano Delgado

La validez de la presente acreditacion sera de 5 afos.

Lo que expido en Madrid a 13 de marzo de 2023, para que surta efecto donde proceda.

Dr. Javier Sola Martinez ~ Dra. Eloina Gonzalez Prof. Ignacio Jesus Davila  Prof®. Carmen Andreu
Mancebo Gonzalez Balaguer

C i de las i del Comité de  Presidente de la SEAIC  Secretaria de la SEAIC

Unidades de Inmunoterapia de la

Inmunoterapia de la SEAIC

SEAIC
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Warcador
de

eficacia
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La wejor prueba para evaluar:

la eficacia de la immunoterapia

mejorar la calidad de vida del paciewte

Desde una semana después de alcanzar D, Terapéutica
Se descovoce la dosis exacta admivistrada v vo puede realizarse progresivo

El riesoo de reaccion sistémica tras uva repicadura vegativa (10-20%%)
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