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BUENOS AIRES, 1 2 SEP 2011

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-006055-11-3, del Registro
de la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia

Médica, y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma INC Research
Argentina S.A. en representacion de BioMarin® Pharmaceutical Inc., solicita
autorizacion para efectuar el Ensayo Clinico denominado: “Estudio de
evaluacion clinico multinacional, de fase 3, aleatorizado, a doble ciego vy
controlado con placebo para evaluar la eficacia y seguridad de BMN 110 a
una dosis de 2,0 mg/kg/semana de por medio en pacientes con
mucopolisacaridosis IVA (sindrome de Morquio A)”. Protocolo MOR-004 Al de
fecha 10 de Junio de 2010, con Enmienda 1 del 4 de octubre de 2010.

Que a tal efecto solicita autorizacion para ingresar al pais Ia
droga necesaria, documentacién y materiales y enviar material bioldgico a

USA.
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Que el protocolo y los modelos de consentimiento informado para
el paciente version general, han sido aprobado por el Comité de Etica
detallado en el Anexo I de la presente Disposicion. “

Que asimismo el presente protocolo de investigacion clinica fue
autorizado por la Autoridad Maxima de los centros donde se llevaran a cabo,
adjuntandose la nota compromiso del investigador y su equipo en cada uno
de los centros propuestos, juntamente con sus antecedentes profesionales.

Que a fojas 688-712 obra el informe técnico favorable de la
Direccion de Evaluacion de Medicamentos.

Que la Direccion de Asuntos Juridicos ha tomado la intervencion
de su competencia.

Que se aconseja acceder a lo solicitado por haberse
cumplimentado lo establecido en la Disposicion N© 6677/10, que aprueba el
Régimen de Buena Practica Clinica para Estudios de Farmacologia Clinica.

Que se actda en virtud a las facultades conferidas por el Decreto

N© 1490/92 y del Decreto N° 425/10.
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Por ello;
EL INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACION NACIONAL
DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:

ARTICULO 19.- Autorizase a la firma INC Research Argentina S.A. en
representacion de BioMarin® Pharmaceutical Inc, a realizar el estudio clinico
denominado: “Estudio de evaluaciéon clinico multinacional, de fase 3,
aleatorizado, a doble ciego y controlado con placebo para evaluar la eficacia
y seguridad de BMN 110 a una dosis de 2,0 mg/kg/semana de por medio en
pacientes con mucopolisacaridosis IVA (sindrome de Morquio A)”. Protocolo
MOR-004 Al de fecha 10 de Junio de 2010, con Enmienda 1 del 4 de octubre
de 2010, que se llevara a cabo en los centros y a cargo del investigador que
se detallan en el Anexo I de la presente Disposicion.
ARTICULO 20.- Apruébanse los modelos de consentimiento informado:
Formulario de Consentimiento del Sujeto y Hoja de Informacion para el
Paciente, para padres, madres y tutores legales, version para Argentina 1.1
del 24 de Mayo de 2011, obrante de fojas 498 a fojas 518. Formulario de
Consentimiento del paciente y Hoja de Informacidn para el Paciente Adulto,

version para Argentina 1.1 del 24 de Mayo de 2011, obrante a fojas 532-

e
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551, Formulario de Asentimiento del Sujeto y Hoja de Informacion para nifios
de 14 a 17 afios de edad, versiéon para Argentina 1.1 del 24 de Mayo de
2011, obrante a fojas 519-531. Formulario de Asentimiento del Sujeto y
Hoja de Informacion para nifios de 7 a 13 afios de edad, versién para
Argentina 1.1 del 24 de Mayo de 2011, obrante a fojas 425 a 429.

ARTICULO 39.- Autorizase el ingreso de la medicacién, documentacién vy
materiales que se detallan en el Anexo I de la presente Disposicién, al sélo
efecto de la investigacidbn que se autoriza en el Articulo 1° quedando
prohibido dar otro destinc a la misma, bajo penalidad establecida por la
Disposicién N° 6677/10.

ARTICULO 4°.- Autorizase el envio de muestras bioldgicas de acuerdo al
detalle que obra en el Anexo I de la presente Disposicién, a cuyos fines
deberd recabar el solicitante la previa intervencidn del Servicio de Comercio
Exterior de esta Administracién Nacional.

ARTICULO 5°.- Los envios autorizados en el articulo precedente deberan
efectuarse bajo el estrictc cumplimiento de las normas IATA
correspondientes, asumiendo el solicitante las responsabilidades emergentes

de los posibles dafios que pudieran caber por dicho transporte.
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ARTICULO 6°.- Notifiquese al interesado que los informes parciales y finales
deberdn ser elevados a la Administracidn Nacional de Medicamentos,
Alimentos y Tecnologia Médica, en las fechas que se establezcan al efecto,
para su evaluacién y conclusiones finales por parte de los funcionarios que
seran designados a tal efecto. En caso contrario los responsables se haran
pasibles de las sanciones pertinentes que marca la Ley N© 16,463 vy la
Disposicion N°© 6677/10.

ARTICULO 79.- Registrese; girese al departamento de Registro a sus efectos,
por el Departamento de Mesa de Entradas notifiquese al interesado y hagase
entrega de la copia autenticada de la presente Disposicién. Cumplido,

archivese PERMANENTE.
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1.- PATROCINANTE: INC Research Argentina S.A. en representacién de
BioMarin® Pharmaceutical Inc

2.- TITULO DEL PROTOCOLO: “Estudio de evaluacién clinico multinacional, de
fase 3, aleatorizado, a doble ciego y controlado con placebo para evaluar la
eficacia y seguridad de BMN 110 a una dosis de 2,0 mg/kg/semana de por
medio en pacientes con mucopolisacaridosis IVA (sindrome del Morquio A)”.
Protocolo MOR-004 A1l de fecha 10 de Junio de 2010, con Enmienda 1 del 4
de octubre de 2010.

3.- FASE DE FARMACOLOGIA CLINICA: 111.

4.- CENTROS PARTICIPANTES, INVESTIGADORES, COMITES DE ETICA Y

CONSENTIMIENTOS INFORMADOS ESPECIFICOS:

Dr. Norberto Bernardo Gueibert

investigador
Nombre del centro Hospital de Nifios de la Santisima Trinidad
Direccién del centro | Ferroviarios 1250, Cérdoba (5014), Cérdoba,
Argentina / Ferroviarios S/N, final playon de
estacionamiento del Hospital de Nifios, Cérdoba,
Cordoba, Argentina (en este centro se realizaran
todos los procedimientos salvo las infusiones EV a
pacientes mayores de 16 afios)

Teléfono/Fax Tel: (0351) 458 6473 / (0351) 15 331 9358
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Correo electronico

nguelbert@arnet.com.ar

Nombre del CEI

C.I.E.L.S. del Nifno y del Adulto — Polo Hospitalario

Direcciéon del CEI

Bajada Pucard S/N - Cérdoba (5000) — Cbrdoba,
Argentina

NO de version y fecha
del consentimiento

¢ Formulario de Consentimiento del Sujeto y
Hoja de Informacion para el Paciente, para
padres, madres y tutores legales, version
para Argentina 1.1 del 24 de Mayo de 2011

o Formulario de Consentimiento del Paciente
y Hoja de Informacion para el Paciente
Adulto, versién para Argentina 1.1 del 24
de Mayo de 2011

¢ Formulario de Asentimiento de! Sujeto y
Hoja de Informacién para nifios de 14 a 17
ahos de edad, versién para Argentina 1.1
del 24 de Mayo de 2011

o Formulario de Asentimiento del Sujeto vy
Hoja de Informacion para nifios de 7 a 13
afios de edad, version para Argentina 1.1
del 24 de Mayo de 2011

i RO EIT A GO
Nombre del
investigador

wDru “Norberto BernardoGue ert o

Nombre del centro

Instituto Oncoldgico Prof. Dr. José M. Urrutia

Direccion del centro

Ferroviarios s/n Final del playon de
estacionamiento del Hospital de Nifios de la
Santisima Trinidad- Cérdoba, Cordoba, Argentina
(solamente se realizaran en este centro las
infusiones EV en pacientes mayores a 16 anos)

Teléfono/Fax

Tel: (0351) 458 6473 / (0351) 15 331 9358

Correo electronico

ngueibert@arnet.com.ar

Nombre del CEI

C.I.E.I.S. del Nifio y del Adulto — Polo Hospitalario

Direccion del CEI

Bajada Pucard S/N — Cérdoba (5000) - Cdrdoba,

el
&R\ bR
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NO de version y fecha » Formulario de Consentimiento del Sujeto y
del consentimiento Hoja de Informacidn para el Paciente, para

padres, madres y tutores legales, version
para Argentina 1.1 del 24 de Mayo de 2011

o Formulario de Consentimiento del Paciente
y Hoja de Informacion para el Paciente
Adulto, versién para Argentina 1.1 del 24
de Mayo de 2011

« Formulario de Asentimiento del Sujeto y
Hoja de Informacién para nifios de 14 a 17
afios de edad, version para Argentina 1.1
del 24 de Mayo de 2011

5.- INGRESO DE MEDICACION:

Nombre de la Forma Concentracién |Cantidad
Droga Farmacéutica
BMN-1100 Vial conteniendo |1 mg/mL o 1.152 cajas
Placebo 5mL de solucion |placebo conteniendo 15
relacionado a el opaca de BMN- ampollas cada una
BMN-110 110 o Placebo (17.280 ampollas de
BMN-1100
Placebo)

6.- INGRESO DE MATERIALES:

Cantidad | Unidad Descripciéon
210 Bolsa | Kits de laboratorio.

ij pr Coltr din

135 C/U
6 25/pgt | Copas para orina 190 ml (14955112) - ThermoFisher
Formas de Informacion del Paciente - Quest
50 c/u Diagnostics

cel "
e
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5 C/U | Informacién de contactos y envio
5 c/u Manualdel Laboratorlo & SSS - Quest Dla
"Gel Wraps - Sachets aislantes (BM08616SB) B

20 c/u Inmark

10 4/caja | Cajas Quest para congelados (BM15QSTF) - INMARK
Caja, para transporte combinado

5 4/caja | ambiente/congelado
Cajas Quest para temp. ambiente (BM15QSTA) -

10 6/caja INMARK

7.- INGRESO DE DOCUMENTACION:

Detalle Cantidad
Manual de para imdgenes de Rayos X (X- 3
ray Imaging and submission guidelines)
Tarjetas para pacientes 30
8.- ENVIO DE MATERIAL BIOLOGICO:
\. Tipo de Muestra Destino

Sangre entera (Temp.
Ambiente)

Quest Diagnostics Clinical Trials (US)- 27027
Tourney Road

Valencia, CA 91355

USA

Suero (Temp. Ambiente)

Quest Diagnostics Clinical Trials (US)- 27027
Tourney Road

Valencia, CA 91355

USA

Or

Quest Diagnostics Nichols Institute

33608 Ortega Highway
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San Juan Capistrano,
CA 92675-2042
USA

Orina (Temp. Ambiente)

Quest Diagnostics Clinical Trials (US)- 27027
Tourney Road

Valencia, CA 91355

USA

Suero (Congelado)

Quest Diagnostics Clinical Trials (US)- 27027
Tourney Road

Valencia, CA 91355

USA

Or

BioMarin Pharmaceutical Inc., BioAnalytical
Testing

Attn: Dawn Devereaux

105 Digital Drive

Novato, CA 94949, USA

Plasma (Congelado)

BioMarin Pharmaceutical Inc., BioAnalytical
Testing

Attn: Dawn Devereaux

105 Digital Drive

Novato, CA 94949, USA

Orina (Congelada)

BayBio Analytical Laboratory
551A Linus Pauling Drive
Hercules, CA 94547, USA
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