En ninos de 6 a 11 anos de edad

LA INFLAMACION TIPO 2
DESENCADENA EL ASMA
NO CONTROLADA

Felipe, 6 anos

Asma pediatrica

{{ Felipe tiene pesadillas en las que siente
que no puede respirar. Las dificultades
para dormir estan afectando su atencion
en el colegio. })

- Cuidador de Felipe

~ Imagen representativa,noesun.. ..
paciente DUPIXENT®. st T

Las respuestas individuales de los
pacientes pueden variar.

;Cémo ayuda la identificacion de la inflamacion ;Cuales son las metas de tratamiento para sus
tipo 2 en el tratamiento de sus pacientes pacientes pediatricos con inflamacion tipo 2
pediatricos? subyacente?

INDICACION

DUPIXENT® estd indicado en nifos de 6 a 11 anos de edad como terapia agregada de mantenimiento para el asma severa con
inflamacién tipo 2, caracterizada por niveles elevados de eosinéfilos en sangre y/o elevacién de la fraccién de éxido nitrico exhalada
(FeNO), no controlada con dosis medianas a altas de corticosteroides inhalados (CSI) en combinacién con otro medicamento como
terapia de mantenimiento.

Los datos mostrados reflejan la poblacién total de pacientes con asma de moderada a severa en el estudio
DUPIXENT® de asma pediatrica que continuaron recibiendo tratamiento con dosis medianas a altas de CSI ®
en combinacion con otro tratamiento de mantenimiento o monoterapia con altas dosis de CSI.

Para informacion adicional, refiérase al prospecto aprobado.



CASI EL 85% DE LOS NINOS CON ASMA TIENEN
INFLAMACION TIPO 2'2

Identificar oportunamente los niveles elevados de biomarcadores tipo 2
ayuda a controlar el asma, al desarrollo de la Funcion pulmonar saludable
y prevenir la remodelacion de las vias aéreas??
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Exacerbaciones

anuales Historial de asma

— inducida por alérgenos

pulmonar

La inflamacion tipo 2 esta asociada con un incremento en el riesgo
de exacerbaciones graves y una disminucion de la funcion pulmonar?

2Lainflamacion tipo 2 se define como 1 de 3 fenotipos: asma eosinofilica (eosinéfilos en sangre =150 células/pL); asma atépica (IgE alergeno-especifica
>0.35 IU/mL para cualquiera de los 9 alérgenos perenes); asma con Th2 alto (IgE sérica total =100 IU/mL + eosindfilos en sangre =140 células/pL).!

El perfil del paciente es representativo y no se trata de un paciente DUPIXENT® real. Las respuestas individuales de los pacientes pueden variar.

EOS: eosindfilos; VEF1: volumen de expiracion forzada en 1 segundo; LABA: beta agonista de accién prolongada, por sus siglas en inglés.



DUPIXENT® ES UN TRATAMIENTO BIOLOGICO
QUE MEJORA SIGNIFICATIVAMENTE LA
FUNCION PULMONAR EN NINOS

DUPIXENT® mostro resultados significativos en pacientes pediatricos

Reduccion significativa de exacerbaciones

hasta un
v % . .
v O dereduccion en las exacerbaciones
graves anualizadas a la semana 5242

O/ de los ninos que recibieron tratamiento
N 7 8 O con DUPIXENT® lograron estar libres
de exacerbaciones*t

Mejoria rapida y sostenida de la Funcion pulmonar

hasta

~3 mayor mejoria en el VEF: desde el
inicio hasta la semana 5245<4

> La mayoria de los pacientes vio resultados desde la semana 2

Los pacientes reportaron menos dificultad para respirar, menor
opresion en el pecho y menos sibilancias desde la semana 2%*

2En pacientes pediatricos con asma no controlada (6-11 afos) con EOS =300 células/uL con DUPIXENT® 100/200 C2S + SOC (n=175) vs. placebo (n=84) (0.24 vs. 0.67) (P<0.001). Las exacerbaciones
graves anualizadas también se redujeron hasta en un 59% en pacientes con niveles elevados en marcadores tipo 2 (EOS =150 células/uL o FeNO =20 ppb) a la semana 52 con DUPIXENT® 100/200 C2S
+S0C (n=236) vs. placebo (n=114) (0.31 vs. 0.75) (P<0.001).

579% de los pacientes pediétricos con EOS =300 células/uL no presentaron exacerbaciones hasta la semana 52 con DUPIXENT® 100/200 mg C2S + SOC (n=175) vs. 58.3% con placebo + SOC (n=84),
asi como el 77.1% de los pacientes pediétricos con niveles elevados en biomarcadores tipo 2 (EOS =150 células/uL o FeNO =20 ppb) con DUPIXENT® 100/200 mg C2S + SOC (n=236) vs. 59.6% con
placebo + SOC (n=114).

ELVEF: porcentaje predicho es un punto final comin en los estudios clinicos sobre asma pediatrica que evalia el cambio en la funcién pulmonar vs. la funcién pulmonar predicha basada en diferentes
factores, incluyendo la edad, alturay el sexo, para dar cuenta de la capacidad pulmonar creciente de los nifios durante diferentes etapas del desarrollo.

912.4% de mejoria en el VEF: porcentaje predicho vs. placebo a la semana 52 en pacientes peditricos con EOS =300 células/uLy 12.2% de mejoria en el VEF: porcentaje predicho vs. placebo a la
semana 52 en pacientes pediatricos con niveles elevados en marcadores tipo 2 (EOS =150 células/uL o FeNO =20 ppb).

Los datos mostrados reflejan la poblacién total de pacientes con asma de moderada a severa en el estudio clinico de DUPIXENT® sobre asma pedidtrica que continuaron recibiendo tratamiento con
dosis medianas a altas de CSl en combinacién con otro tratamiento de mantenimiento o monoterapia con CSI.

C2S: cada 2 semanas; SOC: estandar de cuidado, por sus siglas en inglés.

DUPIXENT2)
(dupilumab)



IDENTIFIQUE LA INFLAMACION
TIPO 2 EN NINOS CON ASMA

Las guias GINA recomiendan evaluar a los pacientes pediatricos con asma no
controlada (6-11 afos) con el Fin de hallar evidencia de inflamacion tipo 22

La inflamacion tipo 2 estd asociada con un control deficiente del asma, que incluye:

Incremento en la Exacerbaciones frecuentes y Disminucion de la funcién_
exposicion a esteroides deterioro del desarrollo pulmonar pulmonar y mala calidad de vida

Eluso de altas dosis de CSl estd Una reduccién del 10% en la funcién pulmonar estd La funcién pulmonar disminuida
correlacionado con una menor asociada con un 28% de incremento en el riesgo de afecta significativamente la
estatura en la adultez? exacerbaciones de asma en nifos, deteriorando asi salud emocionaly social de los
el desarrollo de la funcién pulmonar normal®® nifos y sus cuidadores?’

La presencia de la inflamacion tipo 2 en pacientes pediatricos con asma
no controlada (6-11 ainos) se puede identificar por medio de las siguientes

caracteristicas: 2
CRITERIOS DE LA GINA
EOS en esputo EOS en sanc FeNO =20 p Asma clinicamer
2150 células impulsada por alérc

También considere la dependencia a los COS y las enfermedades
inflamatorias tipo 2 coexistentes como la dermatitis atopica?®

GINA: Global Initiative for Asthma; COS: corticosteroide oral.



DUPIXENT® ES UN TRATAMIENTO BIOLOGICO
QUE SE ENFOCA PRINCIPALMENTE EN LA
INFLAMACION TIPO 2

IL-4 e IL-13 son impulsores centrales clave de la inflamacion tipo 28

e
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La IL-4 impulsa la diferenciacion celular de Th2, lo cual desencadena
la produccion de las citocinas inflamatorias tipo 2 IL-4, IL-13 e IL-5

DUPIXENT® ia
bloquea los efectos * ‘
provocados por IL-4 e IL-13
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Inflamacién {“@d Inflamacién & Obstruccion de
alérgica eosinofilica vias aéreas

DUPIXENTP® trabaja de manera local y sistémica para enfocarse
en la inflamacion tipo 2 y mejorar el control del asma®®

(dupilumab)



USTED DECIDE: PUEDE SER ADMINISTRADO
EN CASA POR LOS CUIDADORES O POR USTED
MISMO EN EL CONSULTORIO

Dosis recomendada en pacientes pediatricos:®

300 mg en pacientes pediatricos de 15 a <60 kg
con asma no controlada®

SIN DOSIS DE CARGA CADA 4 SEMANAS

1jeringa precargada

200 mg en pacientes pediatricos =230 kg
con asma no controlada®

SIN DOSIS DE CARGA CADA 2 SEMANAS

1jeringa precargada

DUPIXENT® Jeringa prellenada

- I
> Control manual de la velocidad de inyeccién *E ;,..':
4

> Agarre confortable
> Confirmacién visual de aplicacién
> Protector de aguja

> Facil de transportar % ;1 -

> Disponible en dosis de 200 mgy 300 mg =
para pacientes de 6 anos en adelante /

DUPIXENT® debe usarse bajo la supervision de un profesional del cuidado
de la salud®

> DUPIXENT® puede ser administrado por el paciente o cuidador en la casa, después de haber recibido entrenamiento sobre
la técnica de inyeccidon subcutdnea con la pluma autoinyectable o la jeringa precargada

> Los médicos o enfermeras deben brindar un entrenamiento adecuado a los pacientes y/o cuidadores sobre la preparacion
y administracion de DUPIXENT® previo a su uso y de acuerdo con las Instrucciones para su Uso

> DUPIXENT® puede ser administrado en el consultorio bajo la supervisién de un profesional del cuidado de la salud en caso
de que el paciente o cuidador no sea un candidato apropiado para administrar la inyeccién

2300 mg=2 mL solucién.
5200 mg=1.14 mL solucién.



ELIJA DUPIXENT® PARA _
CONTROLAR EL ASMA EN NINOS
CON INFLAMACION TIPO 2
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DUPIXENT® fue generalmente bien tolerado en la poblacion pediatrica con asma,
con un perfil de seguridad similar al de lospacientes adultos y adolescentes’®

> Se reportaron casos de enterobiasis en el 1.8% (5 pacientes) de los grupos DUPIXENT® y ninguno en el grupo de placebo.
Todos los casos de enterobiasis fueron de leves a moderados y los sujetos se recuperaron con tratamiento antihelmintico,
sin tener que suspender el tratamiento con DUPIXENT®

I ~3 anos de datos de seguridad demostrada en estudios previos sobre asma®?

Diseno del estudio

El estudio clinico (LIBERTY ASTHMA VOYAGE) fase 3, aleatorizado, doble ciego y controlado por placebo, evalué la eficacia y seguridad de DUPIXENT® junto con la terapia de mantenimiento de estandar de
cuidado de dosis medias de corticosteroides inhalados (CSI) mas un segundo medicamento de control o altas dosis de CSl con o sin un segundo medicamento de control. El estudio recluté 408 nifios de 6 a
<12 anos de edad con asma de moderada a severa no controlada. Los analisis primarios se basaron en 259 pacientes con niveles basales de EOS =300 células/uLy 350 pacientes con marcadores de inflamacién
tipo 2 (niveles basales de EOS =150 células/pL o FeNO >20 ppb). No hubo un requerimiento minimo de biomarcadores para el reclutamiento. Durante el periodo de tratamiento de 52 semanas, los pacientes
recibieron inyecciones subcutdneas de DUPIXENT® 100 mg o 200 mg cada 2 semanas, con base en el peso (100 mg para los pacientes <30 kg, 200 mg para los pacientes >30 kg) o placebo cada 2 semanas.’

2De acuerdo con lo observado a través de 3 estudios clinicos aleatorizados, controlados por placebo y multicéntricos de 24 a 52 semanas de duracién (DRI12544, QUEST y VENTURE), y un estudio de
extension de etiqueta abierta de 96 semanas (TRAVERSE) de pacientes adultos y adolescentes. El perfil de seguridad observado en el estudio clinico sobre el asma pediétrica (VOYAGE) (un estudio de
52 semanas, multicéntrico, aleatorizado, doble ciego y controlado por placebo) fue similar al observado en los adultos.

DUPIXENT 2))
(dupilumab)
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Argentina Chile 200 mg Chile 300 mg

1

INFORMACION DESTINADA A LOS PROFESIONALES FACULTADOS PARA PRESCRIBIR O DISPENSAR MEDICAMENTOS.
Mayor informacion disponible a peticion.

Argentina: Sanofi-Aventis Argentina S.A.— Tucuman 1, Piso4°, C1049AAA, Ciudad Auténoma de Buenos Aires, Argentina.
Tel:(011)4732-5000 - www.sanofi.com.ar

Chile: Sanofi-Aventis de Chile S.A. - Av. Presidente Riesco 5435, of. 1802, Las Condes, Santiago, Chile

Tel: 233408400 - www.sanofi.cl
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