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“iOQueé aportan los Biosimilares

“Biosimilares, una nueva opcion
en |la gestion de Farmacia Hospitalarial.”

para los Oncologos.”

Or. Miguel A, Calleja Prof, Alfredo Carrato
Director de la UGC del Servicio de Farmacia Jefe del Semvicio de Oncologia

Hospital Universitario Virgen de las Nieves, Granada Hosoital Haman v Cajall Madrnd

Conclusiones y Cierre
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MEDICAMENTOS BIOLOGICOS

Medicamentos Biologicos.- Medicamentos obtenidos a partir de productos biologicos:

- Hor extraccion de productos organicos humanos.

- Por extraccion de productos organicos animales.

- Por Biotecnologia.
Wedicamentos de terapia avanzada :
- Terapia génica.

- Terapia celular somética. - Vacunas.

_ \ : - AlbUmina.




N-CESIDAD DE CAMBIAR LOS PROCESOS
DE PRODUCCION

DAD DE INCREMENTAR LA PRODUCCION Seprecisaron 2.550 litros de
orina procedente de pacientes anémicos para,obtener 10.mg de eritropoyetina.... La dosis
necesaria para tratar a 1 paciente en dialisis durante 1 afio.

NECESIDAD DE OBTENCION DE PRODUCTOS SEGUROS:

-/Reacciones anafilacticas a la infusion de productios biologicos.

- 194 casos del mal de Creutzfeld-Jakob diagnosticados en pacientes que habian sido tratados
con hormona de crecimiento de cadaver en los afios 60.

-196 que sufrieron esta misma enfermedad por la insercion de duramadre de cadaveres .

- Decenas de miles de hemofilicos de todo el mundo, muchos de ellos nifos, que se
contagiaron con VIH y/o VHC desde finales de los 70 y durante toda la década de 1980 tras
haber recibido Factor VII1 y Factor IX gue eran fabricados con plasma recogido, procesado
y fabricado originariamente en los Estados Unidos.

Brown P., Brandel J.P., Preese M., and Sato T. latrogenic Creutzfeldt-Jakob disease. The waning of an era. Neurology 2006;67;389-393.
Lieff Cabraser Heimann & Bernstein, LLP. Abogados. Litigio de Hemofilia.com

NECESIDAD DE NUEVOS PRODUCTOS QUE NO SE PUEDEN OBTENER POR
EXTRACCION DE MATERIAL BIOLOGICO: OBTENCION POR
BIOTECNOLOGIA




BIOTECNOLOGIA

Toda aplicacion tecnologica que utilice sistemas biologicos y organismos vivos o sus-derivados
para la creacion o modificacion de productos o procesos para usos especificos .

En téerminos generales biotecnologia es el uso de organismos vivos o de compuestos obtenidos
de organismos vivos. para obtener de para

Un producto bioldgico o biofarmaco es aquel que ha sido elaborado con materiales de

partida de origen bioldgico, tales como microorganismos, 6rganos y tejidos de origen vegetal o animal, células o
fluidos de origen humano o animal y disefios celulares (sustratos celulares, sean o-no recombinantes - incluidas las

células primarias), asi como otros de origen biotecnolégico que se obtienen a partir de una
proteina o acido nucleico por tecnologia de ADN recombinante.




TIPOS DE PROCESOS LLEVADOS A
CABO POR BIOTECNOLOGIA

-BIOTECNOLOGIA ROJA (MED):

- BIOTECNOLOGIA VERDE (AGR)
-BIOTECNOLOGIA BLANCA (IND)




EJEMPLOS DE APROBACION DE
FARMACOS BIOTECNOLOGICOS POR
LA FDA

1982 Insulina humana

1985 Somatrem

1986 Vacuna hepatitis B, interferon Beta, muromomab
1987 Alteplasa

1989 Epoetina alfa, factor antihemofilico

1990 Interferon Gamma
1991 Filgrastim




AUTORIZACION DE MEDICAMENTO

BIOTECNOLOGICOS

Biopharmaceutical and
Recombinant Protein Approvals
(1981-2007)

All Biopharmaceuticals
B Recombinant Proteins/mAbs

—

Gen 2008; 28(6)

There are 230 medicines and related products created from biotech techniques. Last year alone, the Food & Drug Administration
approved 20 biotech drugs. http://www.businessweek.com/magazine/content/05 24/b3937001_mz001.htm



MERCADO DE LOS BIOTECNOLOGICOS ===

Biologic Drug Revenues, 1999 - 2005 (in § millions)

i

UE Revenues Worldwide Eevenues

Branded Name 1893 26040 2001 1001 1603 2004 2003 1809 2001 1001 2002 003 2004 H0s
Activasa ((Fenentech) §1d §200 §187 5180 5182 §lad §18

Activasa (Hoffiman-LaRochs £106 £207 £203 E214 E210 £242
Arangsp 50 i N4 N ] T EE] 52,104 50 i §21 416 ils44l 11473 §3.273
Avonex §d4] §355 5709 §74d 5761 5623 5830 £621 £ 740 £071 £1.034)  EL170Q 51417 51,543
|Eznefiz E360 £210 £ £302 §343]
Betaseron T3 $354 5577 LY EO06 B4l 51070
I ETazyIe 479 $337 £570 EG10 T4 ERiD 1931
Enrbrel (Ameen) i 1] 1] Nd §1,1H $.627)  §2470 1| b ) | £36) e1300]  SLo00] 52573
Enbrel (Weih) ] | ERS6 E158 £200 BE50]  SLO%4
Epozen 81,739 51043 2009  §2261 52437 52 601 52437 £1.750]  £1.042 g2.1081  §£2.261 §2.433 §2.601 §2.433

:
(zenoiropin 50 50 30 30 38I §736 $08 i i | | HEl §136 £508
Gonal F 5l4] §366 #ll $450 §327 £373 §347
[Havtis Enzery B $774 $600] $027 $700 s34 SL138] 31047

Humalog 3328 430 548 5740 $125 £330 $628 §834]  31020]  3L103) 51,198
Humatrope 5203 58] £300] $301 §3l3 320 §371 $i0 f214

Hummlin 57 5579 ' 37H] 5508 5423 T T 'El.ﬁﬁ[_ll 51.000] 1060 S08] 51003
[nfren A/ Feg-Infron $L110]  §1360)  §1447] 5173 §1201 §B81]  §1.230

fLoganame $303 $438 §1l 8314 B33 BOET $510
Lantas 50 50 a0 Nid Nid 504 588 i 30 i30] 5170 £33 3L038] 51400
Neupogen/ Neulasta 3105 31| ¥.705 SLA2)  RL346]  RlLBsd]  RA51Y] A0S 53504
[:ovoloz Novorapid 318 M | §140 £403 §130) 31206
NOVOsEVEL $184 3283 340 #5l $610 #7113 37
SnTapin $221 $227 5230 $ 207 $371 5340 5320

IE:nn:ri‘. §i426]  $4283)  §3084)  §35800 333
Riebif §154 £380 £3al $RIG]  3L091] 51270
ReFacto (Pfizer] i | £360] 108 11 4l £168
Remicade BLTI0)  31143] 31535
Femicade (52 i 337 §166 }337 EN | 1L a4l

[BeoPro 3338 3313 3314 5248 501 37 5120 47 $18 #3l £384 364 £363 5207
Rituxan (Genentech) 3279 44 19| RII63)  dL3600 §LOM) LG
Rituxan (Roche) $321 $336 §ad]  SL4BR]  §2.138] 52404 33318

Sources: Prodacers’ Anmoal Repors and SEC filings



Estructura quimica de los
T medicamentos biotecnologicos

Contienen un numero elevado de aminoéacidos.
e Puentes disulfuro y glicosilacion.
-~ Plegamientos.
Asociacion de varias subunidades proteicas para formar un gran agregado activo,
estructura cuaternaria (Ej. interferones).

Algunas proteinas pueden tener asociados determinados residuos responsables de

" % inmunogenicidad. D




Definicidon de Biosimilar ==

—- (follow-on drugs)

Farmaco de origen biotecnologico, producido de acuerdo a
exigencias especificas establecidas por la Agencia Europea del
Medicamento referidas a calidad, eficacia y seguridad y que han
demostrado ser comparables al medicamento de referencia, una vez
gue la patente ha expirado.

Son morfologicamente casi identicos a otros que ya estan en el
mercado. Han tenido que demostrar tener la misma eficacia y
seguridad™ que aquellos a los que se parecen.

Se han fabricado y salido al mercado cuando la patente de los
primeros ha expirado. Son, en proteinas, los equivalentes a los
medicamentos genéricos en moléculas mas pequenas.



AR . . . ST
% | Definicion de Biosimilal

L

& European Medicines Agency

London. 19 April 2007
Doc. Ref. EMEA/74562/2006

What is a biosimilar medicine?

A biosimilar medicine is a medicine which is similar to a biological medicine that has already been
authorised (the ‘biological reference medicine’). The active substance of a biosimilar medicine i1s
similar to the one of the biological reference medicine. Biosimilar and biological reference medicines
are used in general at the same dose to treat the same disease. Since biosimilar and biological
reference medicines are similar but not identical. the decision to treat a patient with a reference or a
biosimilar medicine should be taken following the opinion of a qualified healthcare professional.

The name, appearance and packaging of a biosimilar medicine differ to those of the biological
reference medicine.

1



Requisitos autorizacion biosimilar

El producto de referencia ha sido aprobado con
. anterioridad en la UE.

" —E Producto biolégico (proteina recombinante).

'y
.

’ Ha caducado la patente del producto de referencia.

L




BIOSIMILARES APROBADQOS

i J
- -

%rmona de crecimiento Omnitrope (biosimilar de Genotropin)

““Valtropin (biosimilar de Humatrope)

]

Epoetin alfa

A seamed (biosimilar de eprex/erypo)

, etin alfa hexal (biosimilar de eprex/erypo)

]
.

11 Filgastrim

P
 "Ra




BIOSIMILARES : UNA NUEVA
OPCION

Dr. Eiguel Angel Calleja.

Direc
Grang

—

r de la UGC de Farmacia del H. Virgen de las Nieves de




