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Beatriz Londofio [Z-03-/2

Ministra de la Cartera
Ministerio de Salud y Proteccién Social
Bogota

Asunto: Comentarios Segundoe borrador Proyecto Decreto para registro y vigilancia de
medicamentos de origen bioldgicos y biotecnoldgicos, version 23 de Mayo
2012

Respetada Sefiora Ministra:

Atendiendo a la invitacién hecha por el Ministerio de Salud y la Proteccion Social y deniro del
marco de la consulta publica para observaciones al segundo borrador del Proyecto Decreto
de regulacion para medicamentos de erigen biotecnoldgico, gqueremos como Merck Alemana
exponer nuestras observaciones a temas que consideramos criticos para que el marco
normativo definitivo y resultante de este ejercicio de consulta publica garantice, ademas de
una sostenibilidad financiera del Sistema, la seguridad, calidad y eficacia de los
medicamentos biotecnoldgicos en Colombia y por ende, los resultados en salud esperados
para los pacientes.

1. Es imprescindible la exigencia de! cumplimiento de las Buenas Practicas de
Manufactura (BPM) con base en los informes vigentes de la Organizacion Mundial de
la Salud (OMS), tanto para el producto de referencia como para el medicamento
biosimilar {medicamento de origen biolégico sucesor) validando el mismo nivel de
desarrollo y robustez para asi posteriormente, iniciar la revision de caracterizacién y
comparabilidad. Esta exigencia, es la Gnica garantia para gue el ejercicio de
comparabilidad propuesto sea valido y para cumplir con lo expuesto en el Articulo 89
de la Ley 1438 del 2011 en lo referente a la garantia de la calidad, eficacia y seguridad
de los medicamentos, insumos y dispositivos médicos que se comercialicen en el pais,
Como Merck Alemana, queremos hacer énfasis en este punto como el de mayor
atencion dentro del segundo borrador de Decreto porque como es claro, no es posible
comparar productos que han sido manufacturados teniendo como base el informe 32
de la OMS y productos de los paises de referencia que cumplen necesariamente con
los informes 37 al 45 de la Organizacion Mundial de la Salud.
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2. Sélo después de una optima caracterizacién y que se demuestre la comparabilidad en
los aspectos de calidad y funcionalidad entre el preducto de referencia y e
medicamento biosimilar {(medicamento de origen de biolégico sucesor), se puede’
hablar de una reduccién de estudios no clinicos y clinicos como lo sugieren las
Guidelines on evaluation of similiar Biotherapeutic Products (SBPs) de fa WHO Expert
Committee on Biological Standarization de Geneva. WHO 08.2010. (B&V427}.

3. La normatividad internacional vigente exige la evaluacién de la inmunogenicidad
¢clinica, como soporte para garantizar la seguridad de un medicamento biotecnalédgico.
La determinacion de la inmunogenicidad en animales no es un mecanismo predictivo
de la inmunogenicidad en humanos, sin embargo su determinacion es atil, durante el
desarrollo del praducto para evaluar entre otras cosas su grado de purificacién. Tanto
el borrador en discusidn de la FDA como la recién publicada Guia soporte de
inmunogenicidad para anticuerpos monoclonales (EMA/CHMP/BMWP/86289/2010)
hacen mencidn a la inmunogenicidad clinica, confirmando con certeza que no se han
ohservado eventos adversos ni reduccién de la eficacia.

4. Con referencia al articulo 5, como documentacion imprescindible para dar inicio a la
evaluacion de la solicitud de registro sanitario que debera presentar el usuario a la
Sala Especializada de Medicamentos y Productos Biolégicos de la Comision Revisora
del INVIMA, se debe considerar y dejar explicita la referida en el paragrafo del Articulo
4 para el medicamento objeto de la solicitud; igualmente debe aclararse que aplica
tanto para medicamentos innovadores o de referencia como para productos
biosimilares.

a) Eficacia.

b) Seguridad.

c) Dosificacion.

d) Indicaciones, contraindicaciones, interacciones y advertencias.
e) Relacion beneficio-riesgo.

f) Toxicidad.

g) iInmunogenicidad.

h) Farmacocinética.

i} Condiciones de comercializacion, y

j) Restricciones especiales.

5. Para el punto de informacidn complementaria expuesta en el Articulo 7 se sugiere
considerar lo expuesto por la Organizacién mundial de la salud (OMS) para productos
bioterapéuticos similares:

« Para productos de origen biotecnoldgico que quieren optar por ser biosimilares, 1a
OMS sugiere ademas de la presentacion de los estudios mencionados en el articulo 7,
la presentacién de estudios de comparabilidad, aclarando que la comparabilidad se
debe realizar sobre toda la informacién de calidad y de los estudios no clinicos y
clinicos.
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» Si el medicamento de origen biolégico sucesor no quiere optar por ser biosimilar, se
tiene un “medicamento de origen biolbgico/biotecnolégico nueve” que requisre
demostrar su seguridad y eficacia mediante los estudios no clinicos, clinicos y de
inmunogenicidad con su propio producto. Es importante anotar que en este caso no se
puede hablar de estudios no clinicos y clinicos reducidas.

6. Consideramos como un punto importante definir de manera expresa, si no los nombres
de los paises de referencia de los cuales adaptaremos estandares de regulacion, silos
criterios minimos que debe cumplir la auteridad regulatoria de referencia para tomarla
como referente en Colombia.

Esperamos que las observaciones de Merck Alemana contribuyan a la construccién del
Decreto final y presentamos nuestra disposicion para aportar desde el area técnica y cientifica
las herramientas que sean necesarias para cumplir con lo dispuesto en el articulo 89 de la
Ley 1438 de 2011 de garantia de calidad, eficacia y seguridad de los medicamentos, insumos
y dispositivos médicos que se comercialicen en el pais.

Reciban un cordial shlude de Merck Alemana.
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HERNAN A BRICENS-R—M:D.- M.B.A.

Director General
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Dra. Nancy Rocio Huertas Direccion de Medicamentos y Tecnologfas en Salud
Dra. Claudia Vaca Asesoria del despacho del Viceministerio de Salud
Dra. Maria Cristina Baracaldo Coordinadora de medicamentos e insumos, Minsalud
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