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Leki biologiczne zrewolucjonizowaty medy-
cyne. Okazaty sie skuteczne w terapii choréb,
wobec ktérych stosowane wczesniej farma-
ceutyki byty nieefektywne. Wielu cierpigcych
na schorzenia reumatyczne dzieki tym lekom
mogto wstac z wézkoéw inwalidzkich i zaczaé
chodzi¢. Chorzy przestali odczuwac bél,
ktory trwat bez przerwy miesigcami. Pacjenci
z chorobami zapalnymi jelit wrocili do nor-
malnego zycia, pracy zawodowej i relacji spo-
tecznych. U oséb z ciezka postacia tuszczycy,
ktérym nie pomagaty zadne inne terapie,

zmiany na skorze zniknety. Leki biologiczne

okazaty sie takze przetomem w onkologii
zmieniajac wiele Smiertelnych nowotworéw
w choroby przewlekte. Niestety, sa bardzo
drogie. Jedyna szansa na zwiekszenie ich
dostepnosci jest pojawienie sie konkuren-
cji cenowej na rynku. Wygasanie ochrony
patentowej na leki biologiczne powoduije, ze
wielu producentéw zaczyna wytwarzac ten
sam lek, przez co jego cena spada. Na rynku
pojawia sie wiele biorownowaznych lekow
biologicznych, ktére sa tansze. Dzieki temu
liczba leczonych preparatami biologicznymi
wzrasta.




LEKI BIOROWNOWAZNE (BIOPODOBNE)

ZWIEKSZA DOSTEPNOSC
TERAPI BIOLOCICZNYCH W POLSCE

Dostep do lekéw biologicznych w Polsce jest znacznie trudniejszy niz w innych krajach UE.

W Stowenii i na Wegrzech leczonych jest nimi 5 proc. chorych, natomiast w Polsce odsetek ten
wynosi 0,99 proc. Polscy pacjenci leczeni sa w ramach programéw lekowych, ktére maja wysru-
bowane kryteria kwalifikacji i ograniczony czas trwania. Tymczasem w innych krajach do takiego
leczenia kwalifikuje sie zanim choroba poczyni powazne szkody w organizmie i prowadzi sie je
tak dtugo, jak dtugo jest ono skuteczne. Pojawienie sie lekow bioréwnowaznych stwarza szanse
na zwiekszenie dostepnosci terapii biologicznych. Dlatego oszczednosci uzyskiwane dzieki
wprowadzeniu lekéw biorownowaznych w Polsce powinny by¢ przeznaczane na zwiekszenie
dostepnosci leczenia biologicznego.

Nieetycznym jest straszenie chorych, ze kwalifikacji do leczenia. — Lek bioréwnowazny
zamiana leku zarejestrowanego jako pierwszy jest réwnie skuteczny. Jesli lekarz go nie zasto-
(nazywanego oryginalnym) na bioréwnowazny suje, sposréd dziesieciu chorych pieciu pozbawi
moze zmieniac skutecznos¢ terapii. Pacjentow szans na leczenie, bo zabraknie pieniedzy. To jest
nalezy uswiadamiac, ze dzieki zaoszczedzo- nieetyczne i niezgodne z przysiegq Hipokratesa —
nym w ten sposéb srodkom mozna uniknaé podkresla prof. Pawet Hrycaj z Zaktadu Reuma-
limitowania czasu terapii oraz obja¢ nia wiecej tologii i Immunologii Klinicznej Uniwersytetu
chorych poprzez zmniejszenie restrykcyjnosci Medycznego w Poznaniu.

Pacjenci z RZS (Reumatoidalnym
Zapaleniem Stawéw) leczeni

. N Leczenie biologiczne
biologicznie w proc.

nie obejmuje
wszystkich pacjentow
z RZS, MIZS, tZS

i ZZSK. W zaleznosci
od choroby, leki
biologiczne otrzymuje
od ok. 1% chorych
775K do 20%
pacjentéw z MIZS —
czytamy w raporcie
,Objecie refundacjq
nowych produktow
biopodobnych
stosowanych

w reumatologii —
analiza wptywu

na system ochrony
zdrowia w Polsce”
przygotowanym
przez Instytut Arcana
w2016r.

Zrédto: ,Global Variations in Biologics Access and Rheumatoid Arthritis Treatment Costs’, Miles G, Bell
J, Wilson T, Hamerslag L, Kusel | Costello Medical Consulting Ltd., Cambridge, United Kingdom 2013
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BIOROWNOWAZNE

SA TANSZE?

Chorzy czesto zastanawiaja sie, dlaczego leki
biologiczne biorownowazne sa tansze od
tych, ktére pojawity sie na rynku jako pierw-
sze. Producent, ktory sfinansowat badanie
substancji zawartej w leku i jako pierwszy
wprowadzit go na rynek przez ponad 20 lat
ma wytacznos¢ na jego produkcje. Przez ten
czas dyktuje cene, ktéra pozwala zrekom-
pensowac poniesione koszty badan nad
lekiem. Po wygasnieciu ochrony patentowej
wchodzacy na rynek nowy lek chcac konku-
rowac ze znanym juz lekarzom i pacjentom
produktem moze to robic tylko cena. Zgodnie

z obowigzujacymi w Polsce przepisami,

aby nowy lek mégt by¢ refundowany, musi
obnizy¢ cene co najmniej 0 25% w stosunku
do ceny juz refundowanego leku zawierajace-
go te sama substancje leczaca. Wymagania
stawiane przy rejestracji lekéw biologicznych
biorownowaznych dotyczace skutecznosci,
bezpieczenstwa i jakosci sa takie same jak dla
wszystkich lekéw biologicznych.

JAK REJESTRUJE SiE

K BIOLOGCICZNE
BIOROWNOWAZNE?

Leki biorownowazne sg dopuszczane do
obrotu dopiero po uptywie okresu wytacznosci
danych i po wygasnieciu patentow lekow za-
rejestrowanych jako pierwsze (tzw. referencyj-
nych). Rejestrowane sa wytacznie w procedurze
centralnej i pozwolenie na ich wprowadzenie
wydaje Komisja Europejska. Producent w ba-
daniach klinicznych musi udowodni¢, ze jego
produkt ma taka sama skutecznosé i jest tak
samo bezpieczny jak lek referencyjny. Urzad
rejestrujacy leki przy ocenie produktu w ogole
nie bierze pod uwage ceny.

Leki biologiczne biorownowazne - problemy
Z nazewnictwem

Niewtasciwe uzywanie nazw lekbw stosowa-
nych w terapiach biologicznych moze wprowa-
dzac w btad. Czesto na leki wchodzace na rynek
po uptywie ochrony patentowej méwi sie ,bio-
podobne”. —,Leki biopodobne” przeciwstawiane
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sq niekiedy ,,lekom biologicznym'’. To catkowita
bzdura, bo te ostanie tez sq biologicznymi — ttu-
maczy prof. Pawet Grieb z Instytutu Farmakolo-
gii Doswiadczalnej i Klinicznej PAN. Btedem jest
réwniez nazywanie leku biologicznego, ktory
zostat zarejestrowany jako pierwszy i po 20
latach obecnosci na rynku stracit ochrone pa-
tentowa — innowacyjnym. — Nie nalezy o leku,
ktory jest od 20 lat na rynku, méwic ,innowacyj-
ny’ Nazywajmy go referencyjnym. Natomiast lek,
ktory wehodzi jako jego wariant po wygasnieciu
ochrony patentowej, mozna nazywac biolo-
gicznym bioréwnowaznym — wyjasnia prof.
Grieb. —,Biopodobny” to nie jest najszczesliwsza
nazwa. Po pierwsze, sugeruje, Ze jest on tylko do
referencyjnego podobny, gdy tymczasem jest mu
réwnowazny. Po drugie, kojarzy sie z PRL-owskim
produktem czekoladopodobnym, ktéry nie byt tak
naprawde czekolada. To skojarzenie moze myli¢
—dodagje.




W ALKCA

Obecnie wygasa wiele patentéw na leki bio-
logiczne, co oznacza, ze ten sam lek bedzie
mogt by¢ produkowany przez rézne firmy.
Zyski tracacych patent w wyniku konkurenciji
spadna. Dlatego probuja oni przekonywac
chorych, ze nie moga zamienia¢ leku na

taki sam tylko tanszy, bo grozi to niesku-
tecznoscia terapii. Podwazanie bezpieczen-
stwa zamiany leku tracacego patent na lek
biorbwnowazny i straszenie, ze nie sa one

O RYNEK

wej. Tymczasem ustawa definiuje juz leki
wchodzace na rynek po wygasnieciu ochrony
patentowej obecnych na listach refundacyj-
nych produktow i obliguje ich wytwércéw do
obnizek cen. Dodatkowa definicja miataby
na celu de facto umozliwienie organizowania
osobnych przetargéw na leki referencyjne

i biorownowazne, co nie pozwalatoby na
zamiane leku drozszego na tanszy, wiec
dziatatoby na niekorzys¢ pacjenta i ptatnika.

X, * X, * 5
Lek Lek oryginalny Lek oryginalny
bioréwnowazny (seria A) (seria B)

identyczne jest irracjonalne oraz nieetyczne.
Trzeba podkreslic bowiem, ze zmiennosc¢ jest
cecha charakterystyczna wszystkich lekéw
biologicznych. Jesli nawet chory leczy sie
tylko lekiem zarejestrowanym jako pierwszy

i wytwarzanym przez jednego producenta,
to i tak przyjmuje rézne wersje tego samego
produktu, bo wytwércy zgtaszaja nawet po
40 zmian dotyczacych tego samego leku
zwiagzanych np. z modyfikacja linii produkcyj-
nej. Organy rejestrujace leki czuwaja jednak
nad tym, aby nie wptywaty one na efekty

i bezpieczenstwo terapii.

Wygasanie patentow na leki biologiczne na-
zywane jest ,klifem patentowym”. Producenci
tracacy ochrone patentowa w obawie przed
spadkiem z takiego klifu, czyli obnizeniem
ceny, bronia sie poprzez strategie majace

na celu trwate przywiazanie pacjentéw do
swoich produktéw. Lobbuja za wprowadze-
niem do ustawy refundacyjnej definicji leku
bioréwnowaznego, aby wykazac nieistniejace
réznice miedzy lekiem biologicznym zare-
jestrowanym jako pierwszy a wchodzacym
na rynek po wygasnieciu ochrony patento-

Producenci tracacy monopol rynkowy doma-
gaja sie tez dodatkowych badan potwierdza-
jacych bezpieczefstwo i skutecznosé lekow
bioréownowaznych poza wymaganymi przez
organy rejestrujace, aby opoznic ich wejscie
na rynek. Prébuja réwniez zmienic praktyke
zamowien publicznych w szpitalach tak, aby
konkurujace cena leki nie mogty wygrac prze-
targu, co w efekcie przedtuzatoby monopol
rynkowy produktéw drozszych. Propaguja
rowniez - niezgodne z wynikami badan
klinicznych - informacje jakoby zamiana leku
biologicznego na taki

sam innego producenta

miataby pogarszaé

skutecznosc i bezpie-

czenstwo terapii.
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,Z uwagi na to, ze pierwszy lek biologiczny biopodobny zostat zarejestrowany w UE w 2006 .,
doswiadczenie personelu medycznego zwiqzane ze stosowaniem tych lekow jest coraz wieksze. Obecnie
leki biologiczne biopodobne stanowiq integralng czesé skutecznych terapii biologicznych dostepnych w UE,
popartych przez odpowiednie zabezpieczenia chronigce bezpieczenstwo pacjentow”.

prof. Guido Rasi dyrektor wykonawczy EMA

/\/\7 Ministerstwo
— Zdrowia

Ministerstwo Zdrowia o zamianie leku biologicznego referencyjnego na biologiczny bioréwnowazny

»Minister Zdrowia niezmiennie stoi na stanowisku, ze dopuszczalne jest dowolne zamiennictwo w zakresie
lekéw wytwarzanych metodami biosyntezy z wykorzystaniem procedur biotechnologii. Zgodnie z opiniq
Komisji Europejskiej oraz European Medicines Agency (EMA), substancja czynna leku biopodobnego i jego
leku referencyjnego jest zasadniczo tq samaq substancja biologiczng, cho¢ moga wystepowac niewielkie
réznice wynikajqce ze ztozonej struktury i metody produkcji obu lekéw. R6znice te sq nieistotne klinicznie”.

http://www.mz.gov.pl/aktualnosci/stanowisko-ministra-zdrowia-w-sprawie-stosowania-lekow-biopodobnych-w-zwiazku-z-
informacjami-zamieszczonymi-na-stronie-zwiazku-infarma/
Data wglqdu 09.03.2017
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»Zgodnie z obecnie dostepnymi danymi literaturowymi, brak jest danych méwigcych o tym, ze zamiana
Jjednego produktu na inny w ramach lekéw biopodobnych ma jakikolwiek negatywny wptyw na postep

i skutecznosc leczenia, a takze na wystepowanie dziatan niepozqdanych. Podkreslenia wymaga,

ze biologiczny produkt leczniczy spetnia definicje produktu leczniczego z art.1 pkt.2 Dyrektywy 2001/83/WE
i nie posiada odrebnej definicji, gdyz jej wprowadzenie nie jest zasadne’.

Marcin Kotakowski z up. prezesa wiceprezes ds. produktéw leczniczych URPLWMiPB, Warszawa 13.07.2017 r.
UR.P.GP.070.0013.2017JP3

Producenci lekéw o zamianie leku referencyjnego na bioréwnowazny

Firma Novartis, producent m.in. referencyjnych lekéw biologicznych w wydanym w 2016 r. stanowisku
dotyczqcym m.in. przepiséw zwigzanych z wymiennosciq lekéw (,Novartis Position on Biosimilars — Key,
Regulatory and Market Access Aspects, GPP 301.V1.0.EN’) stwierdza, Ze nie potrzebne sq dodatkowe
regulacje dotyczqce tej kwestii. Zgodnie z wytycznymi WHO oraz Europejskiej Agencji Lekow (EMA),
produkty bioréwnowazne dopuszczane sq na rynek tylko, gdy ich producenci wykazq, ze majg zasadniczo
taki sam profil bezpieczeristwa, skutecznosci i jakosci, co ich referencyjne produkty. Dodatkowa ocena
oznaczataby zwiekszong kompleksowos¢ i koszty procesu, zaréwno dla producentéw, jak i regulatoréw, bez
wyraznej korzysci dla pacjenta, czy tez wptywu na skuteczno$c lub bezpieczenstwo. Zdaniem Novartis, pod
opiekq lekarza pacjenci moga zamienic lek referencyjny na bioréwnowazny, poniewaz ten ostatni zostat
zatwierdzony jako niemajqcy istotnych klinicznie réznic w stosunku do produktu referencyjnego w zakresie
bezpieczeristwa, skutecznosci i jakosci.



/AMIANA LEKU

BIOLOGIC/ZNECO REFHERENCY UNEGO

NA BIOLOGICZNY
BIOROWNCOWAZNY

- Jest wiele badan klinicznych udowadniajacych, ze zastapienie biologicznego leku referencyj-
nego biorownowaznym w zaden sposéb nie wptywa na efekt i bezpieczenstwo leczenia. Nie
ma natomiast zadnych dowodéw, ze taka zamiana moze pogarsza¢ skutecznos¢ terapii badz
czyni¢ ja niebezpieczna dla chorego - méwi reumatolog prof. Pawet Hrycaj, ktory leczy pacjen-
tow lekami biologicznymi.

Jesli lek biorownowazny wywotywatby wiecej go produkty lecznicze. — Lekarz nie majqc
dziatan niepozadanych i byt mniej skuteczny doswiadczen klinicznych z wchodzqcym dopiero
niz referencyjny, nie mogtby zostac zare- na krajowy rynek lekiem zaréwno referencyjnym
jestrowany. Dlatego podziat lekoéw biolo- jak i bioréwnowaznym musi zaufaé specjali-
gicznych na referencyjne i biorownowazne stom z Europejskiej Agencji Lekéw EMA, zZe sq
nie powinien by¢ istotny dla lekarza. Ma on one skuteczne i bezpieczne — mowi reumato-

jedynie znaczenie dla urzedu rejestrujace- log prof. Witold Ttustochowicz.




Pierwsze doswiadczenia polskie

W Centrum Zdrowia Dziecka w Warsza-
wie kilka lat temu wszystkim pacjentom
leczonym hormonem wzrostu zamienio-
no lek biologiczny referencyjny na biolo-
giczny bioréwnowazny. Prof. Mieczystaw
Szalecki kierownik Kliniki Endokrynologii
i Diabetologii w CZD podkresla, ze zamia-
na dotyczyta kilku tysiecy dzieci. — Byli-
$my troche zaniepokojeni, poniewaz byta
to ,terra incognita’. Jako pierwsi obserwo-
walismy efekty zamiany na tak duzq skale
u dzieci, ktére sq pacjentami szczegélnymi.
Okazato sie, ze efekt terapeutyczny byt

ten sam, a liczba dziatan niepozadanych
nie zmienita sie. Natomiast dzieki obnizce
ceny moglismy wtqczy¢ wiecej pacjentéw
do programéw lekowych i uruchomicé kilka
nowych bez zwiekszania kosztow — mowi
prof. Szalecki.

Zamiana lekéw biologicznych - przeciwciat
monoklonalnych

Watpliwosci dotyczace zamiany bardziej
skomplikowanych czasteczek, jakimi sa
przeciwciata monoklonalne réwniez sa
nieuzasadnione w Swietle dostepnych
juz badan i wieloletniej obserwacji na
przyktadzie leku infliksymab (Remicade)
i zarejestrowanych przez EMA w 2013 r.
lekéw bioréwnoaznych (Remsima

i Inflektra).

Podczas badania PLANETRA przez rok jed-
na grupa chorych dostawata lek bioréwno-
wazny, druga referencyjny. Wyniki badania
pokazaty, ze ich skutecznos¢ byta taka
sama. Odsetek pacjentow

wykazujacych obecnosé

przeciwciat przeciwleko-

wych byt podobny w obu

grupach. Badanie dowiodto

tez, ze zmiana leku nie

spowodowata zmniejsze-

nia skutecznosci leczenia

i zwiekszenia czestotliwosci

wystapienia dziatar niepo-

zadanych. — Wprowadzenie
bioréwnowaznego infliksy-

mabu skutkowato natomiast

spadkiem cen leku referen-

cyjnego prawie o potowe,

co oznaczato, ze za te same
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pienigdze mozna leczy¢ prawie dwa razy wie-
cej chorych — méwi reumatolog prof. Witold
Ttustochowicz.

Wykaz poréwnawczych badan pomiedzy
infliksymabem biorownowaznym i refe-
rencyjnym uwzgledniajacych poréwnanie
m.in. aktywnosci biologicznej, farmako-
kinetyki, farmakodynamiki, skutecznosci,
immunogennosci oraz czestosci i zakresu
wystepujacych dziatan niepozadanych
zostat opublikowany w European Public
Assessment Report (EPAR) przez EMA. Ich
wyniki potwierdzaja, iz biorownowazny
infliksymab jest rownie bezpieczny i sku-
teczny jak referencyjny.




Polskie i brytyjskie badania potwierdzajace
bezpieczefstwo zamiany

Skutecznos¢ i bezpieczenstwo zamiany
referencyjnych i biorownowaznych przeciw-
ciat monoklonalnych zostato udowodnione
rowniez w Polsce. W Klinice Gastroenterologii
i Choréb Wewnetrznych CSK MSW w War-
szawie pod kierownictwem prof. Grazyny
Rydzewskiej od marca 2013 r. do wrzesnia
2015 r. zamieniono lek referencyjny na
biorownowazny u 243 pacjentéw, w tym 176
pacjentéw z choroba LeSniowskiego- Crohna
i 67 pacjentéw z wrzodziejacym zapaleniem
jelita grubego. Nie wykazano istotnych staty-
stycznie roznic pomiedzy stosowanymi lekami
biologicznymi (Humira, Remicade), a lekiem
biorownowaznym (Inflectra) w uzyskaniu
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The NOR-SWITCH trial showed that
switching from infliximab originator

to CT-P13 was not inferior to continued
treatment with infliximab originator
according to a prespecified non-inferiority
margin of 15%. The study was not
powered to show non-inferiority

in individual diseases.

FUNDING:
Norwegian Ministry of Health and Care
Services

The switch to infliximab biosimilars. [Lancet. 2017]

remisji u pacjentéw z chorobg Lesniowskiego-
Crohna, ani w uzyskaniu remisji endoskopowej
we wrzodziejacym zapaleniu jelita grubego.
Podobne obserwacje dostepne sa nie tylko
w polskich osrodkach.

Potwierdzaja to wyniki badan przeprowadzo-
nych w Szpitalu Uniwersyteckim w So-
uthampton. Dodatkowo podsumowuija one
oszczednosci dla szpitala uzyskane dzieki
stosowaniu lekdw bioréwnowaznych.

Norweski rzad przebadat bezpieczeristwo
zamiany na swoj koszt

Sfinansowane przez rzad Norwegii badanie
NOR-SWITCH wykazato, bezpieczenstwo
zamiany leku biologicznego referencyjnego
na biologiczny biorownowazny.

481 pacjentom chorym na reumatoidalne
zapalenie stawow, zesztywniajace zapalenie
stawdw kregostupa, tuszczycowe zapalenie
stawdw, wrzodziejace zapalenie jelita grube-
go, chorobe Crohna i przewlekta tuszczyce
zamieniono lek referencyjny na biorowno-
wazny. Zamiana nie wptyneta na skutecznosé
i bezpieczenstwo terapii.

Kolejnym dowodem na bezpieczenstwo za-
miennosci lekow biologicznych jest stanowi-
sko Fimea — Finskiej Agenciji Lekow. Stwierdzita
ona, ze zamiana produktéw biologicznych

w wyniku proceséw przetargowych szpitala
jest czesta. Nie zaobserwowano zadnych
zwigzanych z tym faktem probleméw.
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"Conclusion: Preliminary evidence supports the biosimilarity and interchangeability of biosimilar

and reference TNF-a inhibitors.

Primary Funding Source: Johns Hopkins Center of Excellence in Regulatory Science and

Innovation. (PROSPERO: CRD42015025262).

The Biosimilarity Concept: Toward an Integrated Framework for Evidence Assessment. [Ann Intern

Med. 2016]"

Sprawdzone w onkologii

Opublikowane w 2016 r. w Lancet Onco-
logy wyniki badania Huuba Schellekensa
dyrektora Utrecht Centre of Excellence for
Affordable Biotherapeutics dowodza, ze
réwniez w leczeniu raka leki biorownowaz-
ne sa tak samo skuteczne i bezpieczne jak
referencyjne.

Roéwniez w 2016 r. w Journal of the Ame-
rican Medical Association opublikowano
wyniki badania przegladowego, w ktérym
wzieto udziat 500 pacjentek z 16 kra-

jow z HER2 pozytywnym rakiem piersi.
Pokazato ono, ze biorobwnowazny trastu-
zumab wykazywat taka sama odpowiedz
na leczenie. Dlatego pojawiajace sie gtosy,
jakoby zmiana leku biologicznego refe-
rencyjnego na bioréwnowazny mogta by¢
grozna dla pacjenta sa przede wszystkim
przejawem braku odpowiedzialnosci oraz
lobbowaniem na rzecz producentow lekow
referencyjnych.

OURNAL OF

LINICAL

Analiza 19 badan

Biologiczne leki referencyjne i biorownowaz-
ne: etanercept, infliksymab i adalimumab sa
tak samo skuteczne i bezpieczne — wynika

z metaanalizy opublikowanej w sierpniu 2016 r.
Naukowcy z Johns Hopkins Bloomberg School
of Public Health w Baltimore przeanalizowali
dane z 19 badan oceniajacych skutecznosé
siedmiu bioréownowaznych lekow wzgledem
referencyjnych: etanerceptu, infliksymabu

i adalimumabu. Badania pokazaty, ze leki te s
tak samo bezpieczne i skuteczne. Dotyczyty
one leczenia chorych z RZS, ZZSK i nieswo-
istymi chorobami zapalnymi jelit. Publikacja
metaanalizy miata miejsce w Annals of Inter-
nal Medicine 2 sierpnia 2016 r.

Dziatania niepozadane

Analiza systemu Europejskiej Agenciji Lekow
przeznaczonego do zgtaszania dziatan niepo-
zadanych lekéw EudraVigilance potwierdza brak
takich zgtoszen zwiazanych ze zmiana leku bio-
logicznego referencyjnego na biorownowazny.
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A pharmacokinetics (PK) bioequivalence trial of proposed trastuzumab biosimilar,
Myl-14010 (A) vs EU-Herceptin (B) and US-Herceptin (C)

Conclusions: These results confirm pharmacokinetic bioequivalence for Myl-14010 vs. EU-
Herceptin and US-Herceptin. All treatments were well tolerated and no significant safety

issues emerged.




REGULACIE PRAVWNE

DO YCZLACE

ZAMENNICTWA LEKOW
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. Prawo UE oraz wytyczne organéw
europejskich pozostawiaja panstwom
cztonkowskim decyzje odnosnie zamiany
w trakcie terapii wczesniej stosowanych
lekéw biologicznych referencyjnych na
bioréownowazne.

2. W Polsce, zgodnie ze stanowiskiem Mini-
stra Zdrowia z 24 V1 2015 r., dopuszczalne
jest dowolne zamiennictwo w zakresie
lekéw biologicznych referencyjnych
i biorownowaznych, a przy zaméwieniach
publicznych nie wolno stosowac kryte-
riow dyskryminujacych leki biologiczne
bioréwnowazne. Fakt ten potwierdza
rowniez aktualne orzecznictwo Krajowej
Izby Odwotawcze;j.

3. W stanowisku NFZ z 17 VI 2017 r. pod-
pisanym przez prezesa Andrzeja Jacyne
czytamy: ,Zgodnie ze stanowiskiem MZ,
ktore Prezes NFZ podziela, w Polsce
dopuszczalne jest dobrowolne zamien-
nictwo w zakresie lekéw biologicznych
i biopodobnych”

5. Rzecznik Praw Pacjenta stwierdza: Urzad

Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyro-

bow Medycznych i Produktéw Biobojczych,

ktory dopuszcza leki do obrotu w Polsce
wskazuje, Ze nie zna zadnych dowodéw
naukowych ani stanowiska europejskich lub

pozaeuropejskich agencji rejestracyjnych,
ktére zakazywatyby zamiennego stoso-
wania produktéw leczniczych bioréw-
nowaznych i biologicznych produktow
referencyjnych.

Zamiana leku a prawa pacjenta

+Pacjentom w toku leczenia przystuguja okre-
Slone prawa, a jednym z podstawowych jest
mozliwos¢ wyrazenia zgody (lub odmowa)
na prowadzenie terapii okreSlonym lekiem.
Prawo pacjenta do wyrazania zgody na lecze-
nie nie obejmuje jednak wyboru konkretnego
leku” — czytamy w publikacji ,Wybor terapii

a zamienniki lekéw", autorstwa mec. Macieja
tysakowskiego i mec. Przemystawa Wierz-
bickiego z Kancelarii Wierzbicki Adwokaci

i Radcowie Prawni SP.K., bedacej analiza

z obowiazujacych regulacji prawnych oraz
orzecznictwa dotyczacych praw pacjenta

w zakresie zamiennikow lekéw. — Czy majqc
do wyboru lek drogi i tak samo dziatajqcy lek
taniszy w ramach publicznych pieniedzy w imie
autonomii jednostki mozemy wybrac drozszy
pozbawiajqc innych chorych leczenia? — pyta
retorycznie prof. Pawet Hrycaj z Zaktadu Reu-
matologii i Immunologii Klinicznej Uniwersy-
tetu Medycznego w Poznaniu.
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Analiza scenariuszowa QuintilesIMS Institute sprzedazy najwiekszych 8 lekdw biologicznych
w Polsce wskazuje, ze skumulowane oszczednosci osiagane przy obnizce cen wywotanej wpro-
wadzeniem lekéw biorownowaznych moga wynies¢ 410 — 820 mln zt w okresie 2016-2020.

Pojawienie sie na rynku lekow biorow- Institute w 2016 r. (na podstawie , Delive-
nowaznych zwieksza dostep do terapii ring on the Potential of Biosimilar Medici-
biologicznych w catej Europie. W catej nes”, QuintilesIMS Institute) szacuje sie, ze
Unii Europejskiej po wprowadzeniu lekow skumulowane potencjalne oszczednosci
biologicznych bioréwnowaznych sprzedaz w wyniku wprowadzenia lekéw bioréwno-
wszystkich lekow biologicznych wzrosta waznych w systemach ochrony zdrowia

0 100%. W raporcie ,Potencjat lekow bio- w UE oraz USA moga w ciagu najblizszych
podobnych dla systeméw ochrony zdro- pieciu lat przekroczy¢ 50 mld, a nawet
wia" przygotowanym przez QuintilesIMS wynies¢ 100 mld EURO.

Potencjalne oszczednosci na osmiu kluczowych lekach biopodobnych
w EU-5 i USA w latach 2015—2020
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Potencjalne oszczednosci, mld EUR

Il 20% obnizka cen Il 30% obnizka cen Il 40% obnizka cen

Zrédto: , Potencjat lekow biopodobnych dla systeméw ochrony zdrowia” QuintilesIMS Institute
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Potencjalne oszczednosci, min EUR

Z danych NFZ wynika, ze w 2013 r. cena za opakowanie referencyjnego infliksymabu

(w dawce 100 mg) wynosita 2126 zt i leczonych nim byto 208 pacjentéw. Pojawienie sie
leku bioréwnowaznego spowodowato w 2017 r. spadek ceny o potowe. Lek kosztowat
wowczas 1116 zt i leczonych byto nim 663 chorych.

Leki biorownowazne znaczaco poprawiaja
dostep do terapii biologicznych. Wpro-
wadzenie biorownowaznych alternatyw
zwiekszyto znaczaco w catej UE zuzycie
erytropoetyny (EPO), czynnika stymulujace-
go tworzenie kolonii granulocytow (G-CSF)
oraz ludzkiego hormonu wzrostu (HGH),

a w krajach takich jak Rumunia, Butgaria czy
Czechy, gdzie uprzednio dostepnos¢ byta
ograniczona, wzrost siegnat nawet 250%.
W Polsce byt jeszcze wigkszy i wyniost
500%.

Leki biorownowazne wyzwaniem dla
gospodarki

Leki biologiczne zrewolucjonizowaty
medycyne i coraz bardziej beda domi-
nowac w lecznictwie. W najblizszych
latach na dziesie¢ najczesciej sprzeda-
wanych na Swiecie lekéw, siedem bedzie

biologicznymi. Do 2020 r. sprzedaz
tych preparatow ma wzrosnac o 50
proc. Zgodnie z prognoza QuintilesIMS
Institute, do 2020 r. wartos¢ globalne-
go rynku lekéw biologicznych przekro-
czy 390 mld $, a produkty biologiczne
beda stanowity 28% globalnego rynku
farmaceutycznego.

Wygasanie patentu na leki biologiczne
umozliwia polskim firmom rozpocze-
cie produkcji lekow bioréwnowaznych.
Niekiedy jednak lek bioréwnowazny
pojawia sie z opdznieniem. Producenci
napotykaja bowiem wiele przeszkéd.
Aby rozwdj branzy byt mozliwy, prze-

myst lekéw bioréwnowaznych musi byé

biznesem prowadzonym w warunkach

przewidywalnych zaréwno prawnych, jak

i ekonomicznych.

Potencjalne oszczednosci na obnizce cen powodowanej przez leki biopodobne w Polsce
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Zrédto: , Potencjat lekow biopodobnych dla systeméw ochrony zdrowia” QuintilesIMS Institute
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.W 2018 r. w obrocie na terenie Polski pojawi sie szereg lekéw generycznych stanowiqcych
odpowiedniki (w rozumieniu ustawy o refundacji) lekéw referencyjnych zawierajgcych m.in.
trastuzumab, adalimumab, rytuksymab, anagrelid. (...)

Kilkuletnie doswiadczenia z refundacjq lekéw generycznych, w tym biopodobnych, pokazuje,
Ze objecie finansowaniem ze Srodkéw publicznych odpowiednikéw lekow referencyjnych
prowadzi w krétkiej perspektywie do kilkudziesiecioprocentowego spadku kosztéw leczenia.
Powoduje to, w oczywistym mechanizmie, uwolnienie znacznych Srodkéw finansowych
pozwalajgcych leczy¢ wieksza grupe pacjentéw oraz obejmowac refundacjq nowe

substancje czynne.”

24.01.2018 r. NFZ DGL.4451.7.2018

W Polsce dziata juz kilka firm biotechnolo-

gicznych, ktére konsekwentnie rozwijaja leki
biorownowazne i tworza Swiatowa sie¢ dys-
trybucji i wspotpracy. Rowniez Sandoz, Teva,
Egis dostarczaja te produkty na polski rynek.

Rynek wart uwagi

Wedtug raportu ,Potencjat lekow biopo-
dobnych dla systeméw ochrony zdrowia”
przygotowanego przez QuintilesIMS Institu-
te, rynek lekéw biologicznych w Polsce jest
warty obecnie 830 mln EUR (MAT 03/2016,
sell-in, MIDAS, w cenach producenta netto)
i przez ostatnie 3 lata rost w tempie niemal

10% rocznie. Przy utrzymaniu obecnego
trendu wzrostu przekroczy wartos¢ 1 mld
EUR jeszcze przed 2019 r. Ponad potowe
rynku stanowig trzy klasy ATC — przeciwciata
monoklonalne, ludzka insulina i jej analo-

gi oraz heparyny. Dwie pierwsze klasy sa
obecnie takze jednymi z gtéwnych obszarow
rozwoju szybko rosnacego segmentu lekow
bioréownowaznych, ktére od szerszego wpro-
wadzenia na rynek Polski w 2010 r. osiagnety
sprzedaz na poziomie 25 mln EUR. Ich
wzrost w kolejnych latach moze by¢ nape-
dzany dodatkowo utrata ochrony patentowej
przez kluczowe leki biologiczne.
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Leki biologiczne wytwarzane sa przez zywe organizmy. Pierwszy antybiotyk — penicylina —
zostat wyodrebniony z grzyba mikroskopowego Penicillum notatum, a nastepnie oczyszczony

i zidentyfikowany jako wzglednie prosty zwiazek chemiczny. Postepy wiedzy, a szczegélnie
biologii molekularnej umozliwity w latach 70. ubiegtego wieku proby genetycznego modyfiko-
wania mikroorganizmoéw tak, aby produkowaty ,,zadane” przez cztowieka zwiazki o ulepszonych
wtasciwosciach farmakologicznych. Nastepnie przyszta kolej na , zlecanie” mikroorganizmmom
produkgji czasteczek, ktore oryginalnie nie byty przez nie wytwarzane. Dzieki temu powstaty
pierwsze leki biologiczne — rekombinowana ludzka insulina oraz rekombinowany hormon wzro-
stu. Wkrotce opracowano kolejne — biatko rekombinowane Interferon a-2a.

Leki pociski

Osiagniecia te utorowaty droge jeszcze
bardziej ztozonym lekom biologicznym,
ktérymi sa przeciwciata monoklonalne.
Naukowcy wykorzystali naturalny me-
chanizm ludzkiego organizmu — zdolnos¢
tworzenia przeciwciat przeciwko czynnikom
chorobotwérczym przez obecne w naszej
krwi limfocyty. Poczatkowo prébowano
wykorzystac do tego limfocyty zwierzat.
Okazato sie jednak, ze ludzki organizm nie

toleruje zwierzecych przeciwciat. Dlatego
stworzono transgeniczne myszy, ktorym
wszczepiono ludzkie geny. Powstate w orga-
nizmie myszy ludzkie limfocyty zmuszono
do produkgji antidotum na rézne scho-
rzenia. Kiedy bowiem limfocyt zetknie sie

z wrogiem, wytwarza skuteczna bron. Takie
leki — pociski zaczeto wytwarza¢ w dobrze
namnazajacych sie komérkach. Pierwsze
terapeutyczne przeciwciato zarejestrowano
w USAw 1986 .
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Producenci
Lekow PL

Polski Zwiazek Pracodawcow Przemystu
Farmaceutycznego reprezentuje 18 wiodacych krajowych
producentéw lekéw. PZPPF jest cztonkiem organizacji
zrzeszajacej najwieksze firmy produkujace leki generyczne

i biotechnologiczne w Europie — Medicines For Europe.
Razem z pozostatymi kluczowymi organizacjami rynku
farmaceutycznego wspottworzymy takze Krajowa Organizacje
Weryfikacji Autentycznosci Lekow (KOWAL). Celem PZPPF
jest dziatanie na rzecz ochrony praw krajowych producentéw
lekéw oraz reprezentowanie zrzeszonych w nim podmiotéw
wobec organéw wtadzy, administracji rzadowej, samorzadu
terytorialnego, zwigzkéw zawodowych oraz organéw Unii
Europejskie;j.

wydawca: Polski Zwiazek Pracodawcow Przemystu Farmaceutycznego
ul. Wisniowa 40B/4, 02-520 Warszawa

tel. 22 542 40 80, 22 542 40 78, fax 22 542 40 79

e-mail: sekretariat@pzppf.com.pl, www.producencilekow.pl
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