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DOCUMENTO DE POSICION DE ASEBIO
Requisitos de Denominacion y Etiquetado para Medicaentos
Biosimilares

Introduccién

La Agencia Europea del Medicamento (EMEA) publicoostubre de 2005 la primera
directriva global sobre especialidades farmacésitisalogicas similaré{medicamentos
“biosimilares”). Asi mismo, el pasado 8 de marza2006 publicé un conjunto de cinco
directivas que, en vigor desde el pasado 1 de jdei®2006, proporcionan orientacion
sobre aspectos de calidadlinicos y no-clinico$ Los anexos a la directiva de aspectos
clinicos y no clinicos, especificos para diverséases de productos proporcionan
orientacion especifica para determinados gruposmiglicamentos: aquellos que
contienen insuling eritropoyetind, somatroping y aquellos que contienen el factor
estimulante recombinante de las colonias de graitoh

La EMEA también ha publicado recientemente dos osiexdocumentos de
conceptualizacion. El primerd, sobre la comparabilidad de los medicamentos
biotecnoldgicos tras un cambio en el proceso deicktion, atendiendo a aspectos
clinicos y no-clinicos. El segunyosobre la valoracion inmunogénica de las proteinas
terapéuticas.

Por su parte, el Comité de Medicamentos de Uso Ham&HMP) ha adoptado
opiniones favorables para dos medicamentos bia&gsamilares en enero y febrero del
2006.
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A lo largo de estos intensos dos afios de trabajpgrte de las autoridades regulatorias
europeas, fundamentalmente a traves de la Worlanty Bn Biotechnology, a partir de
la cual se cre6 el Working Group on Biosimilarsjttala EMEA como el CHMP han
seguido un procedimiento transparente y cientifitmrientar a la industria en los
requisitos para el desarrollo y la aprobacion ddicanentos biosimilares, atendiendo a
la gran complejidad que plantea la regulacion tie msevo grupo de medicamentos.

Es destacable, en este sentido, el importante avagulador que, en el ambito de la
autorizacion de comercializacion, se ha consegaidivel europeo con el desarrollo de
las directrices mencionadas anteriormente.

Pero a pesar de ello, y una vez aclarados los asp@d@s relevantes en cuanto al registro
y autorizacibn de comercializacion de los medicdogenbiosimilares, todavia
permanecen sin esclarecer aspectos de importamgdiata, una vez que los farmacos
biosimilares se encontraran préximamente ya digppespara los pacientes.

Corresponde ahora a las autoridades sanitariaaddepais la regulacion basica de estos
aspectos, a fin de garantizar que los medicaméndssnilares se usan de manera segura
y adecuada en el mercado, y que lo hacen en cammealcon las partes interesadas
relevantes incluyendo la industria, los profesiesale la salud y los pacientes.

En este sentido, ASEBIO, a través del Grupo dedjoatte Medicamentos Innovadores,
quisiera proporcionar a las autoridades competentasinion preliminar acerca de un
aspecto que considera especialmente relevanteretpsisitos dedenominaciony de
etiquetadgpara los medicamentos biosimilares.

El objetivo de este documento no es otro que étaddadar a la comunidad cientifica, y
en particular a las autoridades sanitarias, corgarmsmos competentes en este tema, el
interés de ASEBIO, como Asociacion Espafola de Esgw de Biotecnologia, pero
también respaldado por el trabajo de EUROPAB|Q@inas reflexiones que permitan
generar un debate cientifico enriquecedor frutocdal se esclarezcan algunos aspectos
relevantes sobre los cuales existe un cierto desaarento.
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Cuestiones clave de estudio segun ASEBIO

En opinion de ASEBIO, son tres las cuestiones clalativas a la denominacion y
etiquetado para medicamentos biosimilares:

1. ldentificaciéon de medicamentos biosimilares

La primera “directiva de medicamentos biosimilard€HMP/437/04) contiene el
requisito siguiente:

“...para poder soportar la monitorizacion por farmagiancia, el producto especifico
gue se proporciona al paciente debe estar claranuaritificado”.

ASEBIO apoya plenamente este requisito y cree quefalta de una adecuada
identificacion para los medicamentos biosimilaredrfa crear motivos de preocupacion
por las siguientes razones:

. Cuestiones de farmacovigilancia generacion de una informacion significativa

en materia de farmacovigilancia en la Unién Europeaera facilitada si se le
asigna a cada medicamento biosimilar una identitbcainica para distinguirlo

de otros productos biosimilares y del productoinaly Tener multiples productos
biosimilares de un determinado producto originaélemercado sin un sistema de
identificacion adecuado podria llevar a una na@dion inadecuada de los
acontecimientos de seguridad que podrian atribdiesmanera equivocada a un
fabricante determinado. Esto podria llevar a unaigé del mensaje sobre la
seguridad.

. Cuestiones de sustitucioan contraste con la situacién aplicable a lo€geos o

“copias” de farmacos de moléculas pequenfas, loscar@entos biosimilares son

“similares” pero no “idénticos” a los productos aderencia de los originales.

Esta naturaleza “similar” pero no “idéntica” sigo# que la sustitucion del

producto original por un producto biosimilar podigéaer consecuencias clinicas
ya que los pacientes podrian reaccionar de maiferartde a los dos productos.
La clara identificacion de los medicamentos biokires podria proporcionar un
mecanismo seguro para garantizar que se admiraktpaciente la medicina

precisa recetada por el médico.
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. Cuestiones de trazabilidadin sistema de identificacion que distingue entre
fabricantes podria reducir significativamente esgo de errores o confusion en la
medicacion, prescripcion o distribuciéon de medicatoe biosimilares, garantizar
una trazabilidad adecuada para la calidad del ptody a la larga, aumentar la
seguridad de los pacientes.

Para dar una respuesta a estos aspectos, ASEBIS/de@n viables los enfoques
siguientes:

. Desarrollo de nombres DOEs individualegpara todos los productos biol6gicos,
incluyendo los medicamentos biosimilares (por ejemOE del farmacc
original + calificador). Esto deberia ayudar taato reducir la probabilidad de
“sustitucion involuntaria” como en aumentar la cagad del sistema de localizar
mas rapidamente al fabricante.

. Inclusiéon de los “productos biotecnoldgicos” dentradel listado de farmacos
gue no puedan ser sustituidos por el farmaceéuticarsprevia aprobacion por
parte de los médicosEn este sentido, seria muy apropiada la actuaizate la
Orden Ministerial de 1986 de medicamentos con @straango terapéutic(

O

incluyendo dentro del listado anexo a la misma losedicamentos
biotecnologicos, ademas de aquellos de origen d¢imd actualmente vy

D

incluidos.

Los dos enfoques mencionados anteriormente tienenbeneficios y sus retos para
satisfacer los requisitos de la identificacion dedibamentos biosimilares y necesitarian
ser revisados por las autoridades competentes &agdi con las partes interesadas
relevantes.

2. Cada medicamento biosimilar debe tener una etigua original

La EMEA ha declarado que los medicamentos biosigslason productos realmente
anicos, no genéricos ni copias idénticas de pradugiblégicos originales. ASEBIO cree
gue es importante proporcionar informacion espeifsobre los medicamentos
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biosimilares a los médicos y los profesionalesalsdlud para que puedan tomar una
decision documentada, basada en dicha informac@mnfespecto al uso de los mismos
por sus pacientes y sugiere que sea esencial gaentadicamento biosimilar tenga su

propia etiqueta especifica/original.

Ademas, desde ASEBIO sugerimos que las diferemige los productos biosimilares
de distintos fabricantes o con el farmaco de raf@sese reflejen en su totalidad en la
etiqueta del medicamento biosimilar en cuestioespecialmente, en las secciones 1, 4 y
5 de la ficha técnica.

Como para cualquier especialidad farmacéutica, cetigueta individual de un
medicamento biosimilar deberia complementarse anteshente a lo largo de la vida del
producto con nueva informacion de seguridad, basada experiencia clinica después
de la comercializacion y obtenida a través del dsacada producto. Mientras tanto,
puede que no sea posible extrapolar los datos eldicamento original al biosimilar y tal
extrapolacion puede no ser adecuada desde un gevista de la seguridad del paciente.

Ademés, la etigueta del medicamento biosimilar nebedia contener ninguna
informacién que esté todavia cubierta por la leypadéentes u otro derecho de la
propiedad intelectual.

Los médicos deben estar totalmente informados dabrepciones de tratamiento que
existen para poder tomar las mejores decisionablpspara el cuidado del paciente. En
este sentido, vale la pena tener siempre presantiedlaracion de la EMEA en la
directiva sobre las especialidades farmacéuticadédicas similares, en la que aclara que
los productos biosimilares "por definicion" no sgenéricos, y que el enfoque de los
genéricos es “cientificamente inadecuado” parassqstaductos.

3. Sustitucion de productos e intercambiabilidad: gpecificidades de los
productos biotecnolégicos

ASEBIO cree que las autoridades competentes deb&dasiderar el incluir una
informacién especial en las etiquetas de los mewiotos bioldgicos para la
concienciacion acerca de la sustitucion y la imerdgabilidad de los farmacos
biosimilares.
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Esto ayudaria a los profesionales de la saludlaaeaiagnosticos clinicos informados,
por ejemplo, al decidir si recetar un medicamenmndsitmilar o si cambiar la terapia a un
medicamento biosimilar para un paciente. En alguwas®s, puede ser adecuado evitar
cambiar de un producto biolégico a otro durantgagiscurso/periodo de un tratamiento
determinado o en terapias crénicas.

Esto garantizaria también que los profesionalel dmlud y los pacientes estén mejor
informados sobre cualquier cuestion posible retemi@ con el cambio entre
medicamentos bioldgicos.

Con vistas a lo anterior, una posible aproximagi@dria ser la elaboracién de un
borrador sobre losequisitos u orientacion sobre la redaccion de infonacion de
concienciacion relacionada con el uso de medicamestbiologicos.

Los miembros del Grupo de Trabajo de Medicamemtnevadores de ASEBIO estarian
encantados de ayudar y apoyar a las autoridadepetentes, segln se requiera, para
tratar todos los temas expuestos en el documerposieion y de trabajar con ellos en el
desarrollo de los requisitos y/o la orientacionasacia.
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Acerca de ASEBIO

ASEBIO agrupa a 80 empresas, asociaciones, funuzgiouniversidades, centros
tecnologicos y de investigacion que desarrollan axtsvidades de manera directa o
indirecta en relacion con la biotecnologia en Eapan

ASEBIO actia desde 1999 como plataforma de enaugnfpromocion de aquellas
organizaciones interesadas en el desarrollo delnaso biotecnoldgico nacional. Para
ello, colabora estrechamente con las administrasioegionales, nacionales y europeas,
asi como con todas aquellas organizaciones sociatesesadas en el uso de la
biotecnologia para la mejora de la calidad de \@tlajedio ambiente y la generacion de
empleo cualificado.

Para mas informacion: http://www.ASEBIO.com

Contacto

Grupo de Trabajo de Medicamentos Innovadores deBASE
Coordinadota: Ana Céspedes

secretariageneral@asebio.com
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