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RESOLUCION DE LA DIRECTORA GENERAL DE PLANIFICACION
INVESTIGACION, FARMACIA Y ATENCION AL CIUDADANO PAR A EL
CUMPLIMIENTO DEL ACUERDO ADOPTADO POR LA COMISION
REGIONAL DE FARMACIA Y TERAPEUTICA DE FECHA 12 DE M AYO
DE 2017 POR EL QUE SE APRUEBAN LOS CRITERIOS DE UTLIZACION
DE BIOSIMILARES DE ANTICUERPOS MONOCLONALES (mAbs) EN EL
SERVICIO MURCIANO DE SALUD.

El Real Decreto Legislativo 1/2015, de 24 de jupor el que se aprueba el texto
refundido de la Ley de garantias y uso racionalodemedicamentos y productos
sanitarios indica que las Administraciones publicsanitarias dirigiran sus
actuaciones a instrumentar un sistema agil, eicemlependiente que asegure a los
profesionales sanitarios informacion cientificatuatizada y objetiva de los
medicamentos y productos sanitarios y dirigiran agoBlaciones a impulsar la
constituciéon de centros propios de informacién dedicamentos y productos
sanitarios, mediante la promocion y coordinacionlaenitilizaciéon de recursos y
tecnologias de la informacidbn que permitan a lastitutiones sanitarias
profesionales y otras entidades acceder a la irdodn sobre dichos productos. Asi
mismo, establece que los érganos competentes d€daminidades Auténomas
dotaran, en prescripcion electrénica, de subsisataapoyo a la prescripcion, entre
otros, de los medicamentos disponibles y patolgogas las que estan indicados, asi
como de protocolos de tratamiento por patologia.

Para agilizar y facilitar la toma de decisiones raateria de uso racional de
medicamentos y productos sanitarios, la Consepigdanidad de la Comunidad
Auténoma de la Regién de Murcia establecio medi@mtken de 21 de junio de 2016
la composicidén, organizacion y funcionamiento de Gamision Regional de
Farmacia y Terapéutica como instrumento corporaévo gestion sanitaria y
normaliz6 determinados procedimientos de seleat@medicamentos en toda la red
publica.

El articulo 3.2 de la Orden de 21 de junio de 2@b8 la que se regula la
composicién, organizacion y funcionamiento de lani3n Regional de Farmacia y
Terapéutica establece que la Comision Regionalaidm#&cia y Terapéutica debera
dar traslado a la Direccion General competente &ena de Ordenacion y Atencion
Farmacéutica de todas aquellas propuestas queeragquia emision de una
resolucién que ampare la obligacion de los profeses del sistema sanitario de
cumplir con las mismas.

En su reunion de fecha 12 de mayo de 2017, la Gamigegional de Farmacia y
Terapéutica ha aprobado los criterios de utilizaadé biosimilares de anticuerpos
monoclonales (mAbs) en el Servicio Murciano de &ajltha procedido a efectuar
propuesta a la Direccion General de Planificacifinestigacién, Farmacia y

Atencion al Ciudadano para la emision de la cooed@nte resolucion que,

conforme al articulo 3.2 de la Orden de 21 de julei@016, ampare la obligacion de
los profesionales del sistema sanitario para el ptomento del mencionado

programa

A la vista de la propuesta efectuada, y en usasléakultades que tengo atribuidas,
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Resuelvo:

Instruccion Primera.- Que, conforme a lo dispuesto en el articulo &2adOrden
de 21 de junio de 2016 por la que se regula la osmidn, organizacién y
funcionamiento de la Comision Regional de Farmgcia@rapéutica se proceda a dar
cumplimiento por los profesionales del sistemataanial siguiente acuerdo:

Se acuerda la aprobacion de los criterios de atilén de biosimilares de anticuerpos
monoclonales (MmAbs) en el Servicio Murciano de &alu

CRITERIOS DE UTILIZACION DE BIOSIMILARES DE ANTICUE RPOS
MONOCLONALES (mAbs) EN EL SERVICIO MURCIANO DE SALU D

Los medicamentos biosimilares son farmacos de mrmgetecnologico producidos
de acuerdo a las exigencias de la Agencia Europledetlicamento (EMA), con los
mismos estandares de calidad, eficacia y segurifleed se aplican a cualquier
medicamento y, que han demostrado ser comparadhhesdicamento innovador de
referencia.

Los anticuerpos monoclonales (mAbs) son produciodnoldgicos obtenidos de

una ceélula hibrida producto de la fusion de un derlinfocitos B descendiente de
una sola y uUnica célula madre y una célula plasaatimoral. Son estructuras
complejas, y pueden tener varios dominios funcemadentro de una sola molécula,
dependiendo del isotipo. En los Ultimos afios sedemarrollado varios ensayos que
han permitido la caracterizacion mas profunda dasemoléculas, tanto a nivel

fisico-quimico como a nivel funcional.

La EMA ha desarrollado guias especificas sobre niddsmilares, que recogen los
aspectos clinicos y no clinicos para el desarrdoeste grupo de farmacos. Los
estudios van orientados a detectar cualquier diéémepotencial entre el biosimilar y
el medicamento de referencia y su relevancia. Oaitilar ha de ser comparable al
medicamento de referencia en términos fisico-quisig bioldgicos. Cualquier
diferencia relevante observada tendria que estaidalmente justificada y podria
contradecir el principio de biosimilitud.

Una vez expirada la patente del producto de ref@aera autorizaciéon de un
biosimilar sigue un procedimiento centralizado lesteido por la EMA y evaluado
por los mismos expertos que evallan los medicaradrdbecnoldgicos innovadores.
Los criterios de comparabilidad exigidos por la EMAlos biosimilares son
superiores a los solicitados a los productos deertia.

El primer paso para el desarrollo de un medicamérdsimilar de mAbs es la
realizacion de estudios no clinicos, primero essdomparativos in vitro y luego in
vivo. Una vez completado el desarrollo no clinise,iniciara el desarrollo clinico:
equivalencia farmacocinética, farmacodinamia, efacaclinica mediante ensayos
clinicos comparativos y seguridad (efectos adveyseacciones inmunoldgicas).
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En cuanto a la extrapolacién de indicaciones, ldasgindican que sera posible la
extrapolacion de los datos de eficacia y seguritladca a otras indicaciones en
funcién de la evidencia general comparabilidad gxsste una justificacion con base
cientifica sélida. Los ensayos clinicos que seézaalcon un biosimilar no pretenden
demostrar su eficacia (ésta ya esta demostradapariginal de referencia) sino que
buscan completar el ejercicio de comparabilidatdizahdo para ello los disefios y
variables con la mayor sensibilidad posible panaarar potenciales diferencias
entre ambos productos. En general, no se consitecasario realizar ensayos
clinicos en cada una de las indicaciones, basaretosm principio cientifico bien
establecido que se utiliza desde hace afnos, cisnpimducen cambios relevantes en
el proceso de fabricacion de cualquier medicamieioidgico.

Al igual que para cualquier medicamento biolégigara los biosimilares se debera
presentar un plan de gestion de riesgos y de fawigiancia especial de
conformidad con la legislacion vigente de la UE.

Evidencia acumulada.

En Espafia se dispone de dos mAbs biosimilares caaheados: Infliximab y
Etanercept.

Para ambos medicamentos se dispone de numeroso®ermdinicos y estudios de
resultados en la practica clinica real, realizaglosniles de pacientes en todas sus
indicaciones (reumatoldgicas, inflamatoria intestindermatolégicas).

Los resultados aportan una sélida evidencia deaguigos mAbs biosimilares son
comparables a los de referencia en términos deao#ic seguridad e
inmunogenicidad.

Biosimilares en la Union Europea: Guia de informadn para profesionales
sanitarios.

Recientemente se ha publicado este documento atibpor la Comision Europea y
la EMA, en linea con el documento de la Comisiorgi®®al de Farmacia y
Terapéutica de la Regidon de Murcia (CRFTRM) y questaca, entre otras
cuestiones, la eficacia y seguridad de estos ptosluc

Desde la aprobacion del primer biosimilar en 2086td abril de 2017, la EMA ha
autorizado 25 biosimilares.

La evidencia acumulada en estos diez afios en Wiqa&linica muestra que los
biosimilares aprobados, se pueden utilizar de fosegura y efectiva en todas sus
indicaciones autorizadas, al igual que cualquier wiedicamento bioldgico.

Tampoco se han identificado en los sistemas detor@zcion de farmacovigilancia
establecidos para estos productos, ninguna diferemdevante en cuanto a la
naturaleza, severidad o frecuencia de efectos smtveentre biosimilares y los
productos de referencia.

La Guia puede consultarse en:
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_Miraaflet/2017/05/WC5002
26648.pdf

Impacto de los Biosimilares en el gasto farmacéutc

Las proyecciones indican que el mercado de logicds pasara de 46 billones
USD (ddlares americanos) en 2002 a crecer hadtaiBOnes USD en 2020, el 28%
del mercado farmacéutico global.

El ahorro acumulado en los aflos 2016-2020, combieadEEUU y Europa, por la
reduccion del 30% en los costes de los tratamieptudria ir desde los 49 a los 98
billones de euros.

Indicaciones terapéuticas

Si en el proceso de autorizacidon de los biosinslaexisten dudas sobre la
comparabilidad en alguna indicacion o condiciénude, las agencias reguladoras
podran restringir las condiciones de uso de unrah@do biosimilar y exigir, Si
fuese pertinente, nuevos estudios. Por ello, ewasb de los biosimilares, es
necesario comprobar las condiciones (indicaciondas de administracion,..)
aprobadas en la ficha técnica del biosimilar y ceny respetar las limitaciones que
se hubieran establecido para el reconocimientmsleldtos de eficacia y seguridad
del original.

Infliximab

Infliximab de referencia (REMICADE®) e Infliximabidsimilar (REMSIMA®,
INFLECTRA®) poseen las mismas indicaciones autdasaen sus fichas técnicas.
Etanercept

Etanercept de referencia (ENBREL®) y Etanerceptsimdar (BENEPALI®)
poseen las mismas indicaciones autorizadas ernchas técnicas.

Monitorizacion de niveles

El Servicio Murciano de Salud establecera un priogetito de monitorizacion
sistematica en todos los hospitales publicos delesvde farmacos y anticuerpos en
medicamentos biolégicos seleccionados.

La monitorizacidon permite optimizar los tratamientmdividuales, la prediccion
precoz de fracaso terapéutico y la interpretace&nedultados en situaciones clinicas
concretas.

Criterios de utilizacion

En el contexto socioecondmico actual, con la fawdi de establecer unas directrices
para un uso eficiente de los medicamentos, que if@erla sostenibilidad y
universalidad del sistema sanitario publico, em@t deben participar todos los
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implicados, la CRFTRM establece los siguientes e@das de Utilizacion de
Biosimilares de Anticuerpos monoclonales:

Primero.- Para contribuir a un uso eficiente de los remxsyrdos inicios de
tratamiento con infliximab y etanercept se reafimarcon biosimilares en sus
indicaciones autorizadas.

Segundo- Los productos de referencia y biosimilares deb@snproductos, se
consideran intercambiables. Se informard al paei@m caso de sustitucion del
medicamento, como cualquier producto biolégico.

Tercero.- Aunque la trazabilidad de los medicamentosuiyemhdo los bioldgicos, se
posibilita por los registros de prescripcion/disgmén/administracion en los
hospitales, se considera conveniente que la ppesini de estos productos se realice
por marca comercial.

Cuarto.- Tras la aprobacion por la CRFTRM vy difusion de triterios de uso de

estos medicamentos, las Gerencias de los hospitalesaran y consensuaran con
los médicos y servicios implicados, a través de damisiones hospitalarias

competentes, las opciones de switch por medicamepiatologia (reumatoldgica,

inflamatoria intestinal y dermatoldgica).

Quinto.- Las Gerencias de los hospitales comunicaran @irkeccion General de
Asistencia Sanitaria los acuerdos alcanzados plaeb de dos meses. La Direccion
General de Asistencia Sanitaria informara a la R Te dichos acuerdos.

Sexta- Cuando se comercialicen nuevos mAbs biosimilaresieva informacion
relevante que afecte a estos criterios, la CRFTRMrara las evidencias disponibles
y actualizara estos criterios de utilizacion.

Instruccion Segunda- Las personas, los profesionales sanitarios yiganos de la
Administracion que intervengan en las actividadeguladas en esta resolucion
tienen la obligacion de garantizar inexcusablemehtierecho a la confidencialidad
de la informacion y el derecho a la intimidad deesido con lo establecido en la Ley
41/2002, de 14 de noviembre, basica reguladora ditonomia del paciente y de
derecho y obligaciones en materia de informaci@ogumentacion clinica y en la
Ley Organica 15/1999, de 13 de diciembre, de pecgdecde datos de caracter
personal.

LA DIRECTORA GENERAL DE PLANIFICACION, INVESTIGACI\,
FARMACIA Y ATENCION AL CIUDADANO.

(Documento fechado y firmado electrénicamente alyer)

Fdo. Maria Teresa Martinez Ros.
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