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RESUMEN

Esta monografia es un disefio de analisis descriptivo, tiene como objetivo principal
evaluar el impacto de una politica que garantice que los medicamentos peruanos de maltiples
fuentes sean intercambiables y sigan buenas précticas de fabricacion. Estos medicamentos

deben ser de calidad y con normas equivalentes.

Hoy en dia, existe la necesidad de una regulacion que asegure la intercambiabilidad de
medicamentos de multiples fuentes. Esta regulacion permite actualizar el sistema regulatorio
de acuerdo con el plan coordinado internacionalmente, reduciendo el gasto en salud publica al

brindar medicamentos a mas personas con la calidad, eficacia y seguridad de estos.

Palabras claves:

Intercambiabilidad, bioequivalencia, equivalencia terapéutica, medicamento

multifuente.
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ABSTRAC

This monograph is a descriptive analysis designed to evaluate the impact of a
policy that ensures that Peruvian medicines from multiple sources are
interchangeable and follow good manufacturing practices. These medicines

must be of equivalent quality and meet equivalent standards.

Today, there is a need for regulations that ensure the interchangeability of
medicines from multiple sources. This regulation allows the regulatory system
to be updated in accordance with the internationally coordinated plan,
reducing public health spending by providing medicines with the same

quality, efficacy, and safety as those available to more people.

Keywords:

Interchangeability, bioequivalence, therapeutic equivalence, multisource

medicine.
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INTRODUCCION.

Actualmente, el rendimiento del mercado farmacéutico incluyen tanto
medicamentos innovadores como medicamentos genéricos. La industria de
medicamentos genéricos sigue teniendo la mayor participacion en el mercado
mundial, lo que facilita que la poblacion en general ingrese a estos mercados. Un
analisis del mercado de drogas peruano muestra que el precio promedio de nuestros
medicamentos es alto, mientras que a los profesionales de la salud no les interesa la
calidad de los medicamentos de maltiples fuentes, resultando en un consumo del
sector privado de aproximadamente 11%, mientras que en otros paises, alcanzaron
maés del 50%. La idea de intercambiabilidad es que, en comparacién con el farmaco
de referencia, puede garantizar el suministro de productos de alta calidad, eficaces y
seguros, aumentando asi la confianza en su uso terapéutico. Esta intercambiabilidad
puede definirse como atribuible a requisitos basados en buenas practicas de
fabricacion y especificaciones técnicas de calidad, que pueden demostrarse mediante
pruebas in vitro o in vivo. En el Per( existe un ordenamiento que se viene
implementando desde hace un afio, pero no es necesario realizar investigaciones para
asegurar la intercambiabilidad de todos los farmacos, sin embargo, de acuerdo con
el Reglamento Farmacéutico, este ordenamiento se ha establecido como un estandar
para la obtencion de productos sanitarios. Por lo tanto, todavia es incierto el
cumplimiento de los requisitos.

Es por eso que nos hemos propuesto un objetivo que necesitamos evaluar nuestras
politicas actuales para asegurar que se pueda garantizar la intercambiabilidad de los
medicamentos de multiples fuentes del Peru, y los requisitos de investigacion para

asegurar su calidad, eficacia y seguridad.
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CAPITULO |

1.1 Realidad problemética

La ausencia de informacion referente a la particularidad y efetividad de los farmacos
multifuentes se mercadeo en el Perd, constituye una dificultad en la salud publica, ya
que no se puede asegurar que todos los medicamentos gozan de la misma calidad y

efectividad terapéutica.

1.2 Justificacion

Desde hace mas de 10 afos, los paises de alto cuidado sanitaria y varios de
Latinoamérica vienen implementando una politica de intercambiabilidad de farmacos
multifuente, lo cual es una opcidon sugerida por la OMS para demostrar y garantizar
equivalencia terapéutica y pueda asegurar su calidad y eficacia, principalmente
aquellos productos con mayores peligro de saneamiento y productos utilizados para
disposiciones de salud severas.

En el Perl se promulgo en el 2019 el Decreto Supremo N° 024-2018-SA que
demanda la certificacion de intercambiabilidad obligatoria, que garantizara que los
pacientes y los profesionales de la salud puedan sustituir medicamentos que hayan
demostrado ser terapéuticamente equivalentes a productos innovadores de referencia,

es decir, simplemente los medicamentos originales.
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1.3 Objetivo General
Evaluar el impacto de nuestra politica actual para la exigencia de estudios que
garanticen la intercambiabilidad de los medicamentos multifuente en el Perd,

asegurando su calidad, eficacia y seguridad.

1.4 Objetivos Especificos

Contribuir a dar respuesta con respecto a las garantias que ofrecen las actuales
normativas en relacion con la intercambiabilidad de medicamentos.

Revisar de como se ha ido instaurando nuestra politica actual de
intercambiabilidad de medicamentos en los Ultimos afos.

Analizar la inversion de los estudios de Intercambiabilidad que deben afrontar
por parte de los Laboratorios nacionales.

Discutir el impacto de la politica de intercambiabilidad con respecto al precio de

los medicamentos multifuentes.

16
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CAPITULO Il

MARCO TEORICO
2.1 Medicamentos

2.1.1 Medicamento multifuente

Esta definicion varia en América Latina y se conoce como medicamento genérico,
esto se considera un problema porque puede provocar un caos. Es necesario que la
OMS tenga una definicion unificada. Se recomienda no utilizar el término "farmacos
genéricos”, sino el término "farmacos de multiples fuentes”. Son farmacos
equivalentes o sustitutos, y pueden ser terapéuticos o no. Los medicamentos de
multiples fuentes que han demostrado ser correspondiente in vivo 0 in vitro son
terapéuticamente similar al producto de referencia y pueden declararse

intercambiables.

2.1.2 Medicamento intercambiable

Es el farmaco que de forma terapéutica es propocional al producto de comparacion
y que tiene la opcion de intercambiar con él durante la practica clinica. En algunos
farmacos, la capacidad para intercambiar se puede demostrar mediante el desarrollo
de buenas practicas de fabricacion y evidencia calificada en los requerimientos de
farmacopea mas importantes.

Para garantizar la capacidad para intercambiar, el farmaco de multiples fuentes

debe ser terapéuticamente equivalente al producto de referencia.
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2.1.3 Equivalente farmacéutico:

Son los farmacos que comprenden la misma cantidad molar de IFA, la misma manera
del farmaco y cumplen con los mismos estandares de calidad o proporcién de IFA,
excipientes y / o discrepancias en las propiedades de estado sélido del proceso de
fabricacion y otras variantes pueden causar discrepancias en la actuacion del

producto y, no necesariamente indican bioequivalencia.

2.1.4 Alternativa farmacéutica:

Son sustancias que contienen la misma parte activa del farmaco en la misma cantidad
molar, pero tienen diferentes formas de farmaco (comprimidos, capsulas, etc.) o
composicion quimica (distintas sales o ésteres). Su via de administracion es la misma

y pueden ser bioldgicamente iguales o diferentes del producto comparativo.

2.1.5 Equivalentes terapéuticos:

Cuando se administran a un paciente por la misma via en las condiciones
especificadas en el prospecto, después de administrar la misma dosis molar, sus

efectos en términos de eficacia y seguridad seran basicamente los mismos.

2.1.6 Intercambiabilidad de medicamentos:

Conviértete en la calidad de los farmacos intercambiables. La intercambiabilidad

incluye formas de medicamentos equivalentes, asi como indicaciones e

instrucciones de uso equivalentes.

18
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La intercambiabilidad de los medicamentos esta probada a través de estudios de
equivalencia de tratamientos, y pueden ser in vitro (bioequivalencia) o in vivo
(bioequivalencia). Para garantizar la intercambiabilidad, los farmacos de maltiples
fuentes (farmacos genéricos) deben ser terapéuticamente equivalentes al producto
de referencia. Demostrar que el farmaco es intercambiable cuando la equivalencia
del tratamiento se puede reconocer por medio de estudios in vivo o in vitro (exencion

bioldgica).

Dentro de los estudios que evaluan el nivel de equivalencia de tratamientos in vivo
encontramos tres tipos:

-Estudio de bioequivalencia.

-Investigacion farmacodinamica.

-Ensayos clinicos de comparacion o comparativos.

Criterios de riesqo sanitario de medicamentos para reconocer el grado de

exigencia del estudio

Determinado por la Administracion Nacional de Productos Médicos (ANM)
representado por la Administracion General de Medicamentos, Insumos Yy
Medicamentos del Pertu (DIGEMID), se puede determinar con base en el riesgo para
la salud del ingrediente farmacéutico activo (IFA) o también conocido como el
ingrediente activo. , se puede determinar declarar el estudio de equivalencia
terapéutica (in vivo e in vitro) para probar el grado de intercambiabilidad requisitos,

y considerar los siguientes estandares:
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Medicamentos de riesgo sanitario alto: Personas que puedan tener complicaciones
de enfermedad potencialmente mortales o al estado psicofisioldgico y/o reacciones
secundarias graves (hospitalizacion del paciente, hospitalizacién a largo plazo,
incapacidad, discapacidad grave, amenazas de muerte 0 muerte), por una de las
siguientes 0 maltiples condiciones:

a) Ventana de tratamiento estrecha;

b) Necesidad de monitorear la concentracion sanguinea para controlar y personalizar
la dosis;

c¢) Consecuencias clinicas graves de sobredosis (toxicas) o insuficientes (ineficaces);
d) reacciones adversas graves relacionadas con la dosis;

e) curva de respuesta a la dosis pronunciada;

f) Farmacocinética no lineal dentro del rango de tratamiento.

Medicamentos de riesgo sanitario intermedio: Las complicaciones que puede
causar la enfermedad, pero que no amenazan la vida humana o la integridad
psicofisiolégica y / o reacciones desfavorables, no son obligatoriamente graves y
estan vinculadas con la farmacocinética, la dosis o la concentracion.

Medicamentos de riesgo sanitario bajo: Aquellos que pueden tener
complicaciones leves y / o reacciones adversas leves de la enfermedad estan

relacionados con la farmacocinética, dependiendo de la dosis o concentracion.

20
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2.2 Intercambiabilidad de medicamentos en el PerQ:

En paises como Estados Unidos, la Comunidad Europea y Japon con altos niveles
de monitoreo de la salud, el requisito de intercambiabilidad es un requisito para la
comercializacion de medicamentos de maltiples fuentes; de manera similar, en
paises de América Latina (como Chile, Colombia, México y Brasil).

En 2009, el Congreso de la Republica del Pert aprob6 la Ley N ° 29459. El articulo
10 establece que, de acuerdo con las recomendaciones de la OMS, el registro y
reinscripcion de medicamentos en el registro sanitario requiere un estudio de
intercambiabilidad de medicamentos. Por lo tanto, mi pais estd comenzando a
ponerse al dia con otros paises en cuanto a la obtencidn de requisitos de registro
sanitario.

La ley enfatiza lo siguiente: los productos de alto riesgo para la salud solo requieren
estudios de bioequivalencia in vivo. Considere las excepciones basadas en la
clasificacion biofarmacéutica.

Desde entonces, la norma se ha ido implementando de forma paulatina, dando
prioridad a los productos con los mayores riesgos higiénicos.

En 2011, mediante el Decreto Supremo N° 016-2011-SA autorizé la normativa
relacionada con el control, registro y supervision sanitario de dispositivos médicos,
medicamentos y de productos sanitarios, cuyo articulo 40 exige estudios sobre
equivalencia de medicamentos. Demostrar la intercambiabilidad en los
procedimientos de registro sanitario para el registro y reinscripcion de medicamentos
Clase 1 y Clase 2 (de acuerdo a lo ordenado en la Direccion Sanitaria

correspondiente).
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Las regulaciones indican que los estudios de intercambiabilidad permiten estudios
in vivo o in vitro para determinar la equivalencia terapéutica entre un producto de
multiples fuentes y un producto de referencia. Por lo tanto, no se dan mas de ciento
veinte (120) dias para emitir las instrucciones correspondientes para estandarizar los
estudios de equivalencia de tratamientos para demostrar la intercambiabilidad.

Es decir, el estandar establecido por el Per es que aquellos medicamentos que pueda
utilizar la poblacion puedan ser intercambiados con el medicamento de referencia;
para asegurar el mismo efecto terapéutico.

Desde 2012, si bien las leyes y reglamentos vigentes han establecido requisitos para
la realizacion de estudios de equivalencia de tratamientos que demuestren la
intercambiabilidad de medicamentos genéricos de categoria 1 y categoria 2, no existe
un mecanismo legal que permita el uso de los requisitos anteriores, y es necesario
emitir una instruccion a las Directivas sobre el tipo de informacion proporcionada
por las autoridades.

En 2015, el Ministerio de Salud aprob6 la Resolucion Ministerial N © 708-2015 /
MINSA y emitié un proyecto de normativas, que estipula la intercambiabilidad de
farmacos, con el proposito de obtener asesoramiento y opiniones de las existentes
entidades tanto publicas como privadas y tambien de la ciudadania durante un plazo
de tiempo de noventa dias.

Han pasado tres afios y medio desde que la DIGEMID emitid la normativa
correspondiente y exigio el plazo para los estudios proporcional de tratamientos

especificados en la normativa;
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al mismo tiempo, las autoridades continGan otorgando registros sanitarios a los
farmacos sin prueba de intercambiabilidad, brindando asi beneficios a la la salud
publica presenta un riesgo potencial y, por lo tanto, viola las regulaciones.

Las Directrices de la Organizacién Mundial de la Salud sefialan que las autoridades
sanitarias a nivel nacional tienen la responsabilidad de garantizar que todos los
medicamentos respeten las normas de calidad, seguridad y eficacia; y ademas de las
buenas préacticas de fabricacion son un aspecto decisivo para dar garantia de manera
constante de la calidad, la seguridad y la eficacia de los farmacos. Por lo tanto,
confian en Reproducir las mismas especificaciones de calidad y la
intercambiabilidad de medicamentos de multiples fuentes en cada lote de productos.
Desde 1999, se puede enfatizar que los paises latinoamericanos (como México y
Brasil) cuentan con regulaciones para el registro de productos multi-fuente, que

requieren estudios de bioequivalencia para lograr intercambiabilidad.

2.2.1 Reglamento que regula la intercambiabilidad de medicamentos:

Desde marzo del 2019, entra en vigencia en el Per, el primer reglamento mediante
el Decreto Supremo N° 024-2018-S.A., los cuales siguen las sugerencias de la OMS
cuyo numero de farmacos se incrementarian gradualmente como ocurre en varios
paises que ya cuentan con una exigencia

Dicho reglamento indica lo siguiente:

Los estudios de bioequivalencia deben realizarse con medicamentos individuales

que dispongan de los siguientes API:
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a) Ciclosporina 100 mg.

b) Micofenolato de sodio 360 mg comprimidos de distribucion sostenida.

Se recomienda desarrollar estudios in vitro para determinar la equivalencia de la
terapia de los medicamentos sélidos orales de liberacion inmediata que contienen los
IFA basados en SCBque se muestran a continuacion:

a) Lamivudina comprimidos de 150 mg y 300 mg.

b) Zidovudina 300 mg comprimidos.

c) Caépsulas de zidovudina de 100 mg.

d) Comprimidos de Lamivudina / Zidovudina 150 mg / 300 mg.

e) Tableta de diazepam p 10 mg.

Los estudios de igualdad terapéutica in vivo deben incluir protocolos experimentales
e informes de investigacion, y su orden y contenido deben formularse de manera
vaga Yy exclusiva de acuerdo con las regulaciones de la OMS, ICH, EMA, Health
Canada o FDA.

Medicamentos de multiples fuentes que no requieran estudios in vivo e in vitro para
probar la intercambiabilidad con base en la forma del medicamento, ademas de estar
verificados, habra 5 afios para demostrar que son intercambiables bajo el articulo 27
del Reglamento del proceso de produccion.

Seran reconocidos los estudios de igualdad in vivo e in vitro realizados por EMA,
FDA, Health Canada, AEMPS, MHRA, MPA, Swissmedic, ANVISA, OMS y
centros certificados o autorizados a nivel nacional altamente supervisados, pero la
premisa es que el medicamento es multiple La fuente utilizado en el estudio de

equivalencia es aquel que se encuentra o se encontrara en el mercado naciona.
24
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del medicamento, sino que demuestra que un medicamento se comporta igual que el
de referencia en conceptos de velocidad y cantidad en que ingresa a la sangre.

La seleccion del producto de referencia viene determinada por la norma segun la
prioridad. Primero, se selecciona el producto innovador elaborado en el primer pais
de origen. El producto tiene documentacion completa en cuanto a calidad, eficacia
y seguridad, pero la premisa es que esta registrado y registrado en el Per( Productos
a la venta. De acuerdo con la Resolucién Ministerial N © 366-2019 / MINSA, se
aprob6 una lista de productos de referencia que seran utilizados como comparativos
en los estudios de equivalencia de tratamientos.

Tabla N° 01: RELACION DE PRODUCTOS DE REFERENCIA QUE SE USARAN COMO COMPARADORES EN LA
REALIZACION DE LOS ESTUDIOS DE EQUIVALENCIA TERAPEUTICA

— | MEDICAMENTO DE REFERENCIA*
IFA(s) Forma Via de NOMBRE TITULAR PAIS DE FABRICANTE
Concentracion F: i
Administracién |
Lamivudina 150mg Tableta Oral EPIVIR GlaxoSmithKline Reina Unido
~ Peri S.A.
Lamivudina 300mg Tableta Oral EPIVIR ViV Healtheare Reino Unide
Zidovudina 300mg | Tableta Oral RETROVIR ViV Healthcare Alemania |
Zidovudina 100mg ] Capsula Oral RETROVIR VilV Healthcare Estados Unidos de América |
Lamivudina+Zidovudina | 150mg+300mg Tableta Oral COMBIVIR | GlaxoSmithKiine {
) ) Perd 5.A Reino Unido
Diazepam 10mg Tableta Oral VALIUM Hoffmann-La Estados Unidos de América
) Roche, Inc
Ciclosporina 100mg Capsula blanda Oral SANDIMMUN Novartis
NEORAL Biosciences Alemania
Perl S.A
Ciclosporina 100mg/mL Solucion oral Oral SANDIMMUN Novartis
NEORAL Biosciences Francia
Perd S.A
| Micofenclato de Sodio 360mg Comprimido Oral MYFORTIC Novartis
gastromesistente Biosciences Suiza
Pert S.A

2.2.2 Primer medicamento intercambiable en el Peru:

A pesar de que nuestro pais comenzd con su proceso de regularizar la
intercambiabilidad exigiendo solamente siete componentes activos en un tiempo de
3 afios, los diversos laboratorios que distribuyen estos medicamentos en el pais, que
alcanzan una totalidad de aproximadamente de 100 productos, los cuales no logran

en ponerse
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en regla con la Autoridad Nacional de Medicamentos (ANM) en la realizacion de
sus ensayos de equivalencia. El organismo regulador ha aprobado solamente una
solicitud, la cual ya tiene el certificado de intercambiable.

Se tiene la percepcion de que los laboratorios tienen poca voluntad, ya que a pesar
de que ha la fecha solo un laboratorio ha logrado cumplir con cetificar un producto
que se puede intercambiar.

No obstante, a la fecha, la DIGEMID consintio el primer farmaco multifuente
canjeable en el Per(. Se trata del “Supramunn” cuyo ingrediente farmacéutico activo
es Ciclosporina de 100 mg en las capsulas blandas propias del laboratorio Teva en
Per(, el cual forma parte de la ANLF. “Supramunn”, Se produce en la filial de Teva
de la Republica Checa en Europa y tiene un estudio de bioequivalencia que
demuestra que su efecto terapéutico puede reducir la respuesta inmune en el
organismo. Este medicamento de capsula blanda es considerado de ventana estrecha
debido a que ejerce su accion como un inmunosupresor, considerablemente utilizado
en la implantacién de érganos entre dos personas para resumir la funcion del sistema
inmunoldégico del enfermo y a su ves el riesgo del rechazo a los 6rganos.

en relacion a lo anterior, otro medicamento que cuenta con el certificado de
intercambiable es “Betasporina” cuyo ingrediente farmacéutico activo es
Ceftriaxona en 1g, el cual es un polvo que cuenta con solucion inyectable, fabricado
por el laboratorio Medifarma S.A. el cual ha mostrado su capacidad de
intercambiabilidad a pesar de que esta molécula no se encuentra en el listado de las

moléculas con orden reglamentario para reflejar la bioequivalencia.



Tabla N° 02

: LISTADO DE MEDICAMENTOS QUE HAN DEMOSTRADO LA INTERCAMBIABILIDAD

LISTADO DE MEDICAMENTOS QUE HAN DEMOSTRADO LA INTERCAMBIABILIDAD

INGREDIENTE
NOMBRE DE FORMA. TITULAR DEL REGISTRO RESOLUCION
PRODUCTO FART“:EU:“CO Helsaln i FARMACEUTICA e SANITARIO DIRECTORAL N°
POLVO PARA
BETASPORINA | CEFTRIAXONA 1g SOLUCION EED4413 MEDIFARMA S_A. 1154
INYECTABLE
SUPRAMUNN | CICLOSPORINA 100mg CAPSULA BLANDA EE03968 TEVA PERU S.A. 11546-2019

Del mismo modo, hay otros productos que se han realizado analisis de equivalencia

en paises de alta observacion higienica y por lo cual los laboratorios han solicitado

a la ANM que sea reconocido, pese a que estos productos no forman parte de la lista

obligatoria de siete principios farmacéuticamente activos, por lo cual segun el

reglamento de intercambiabilidad, los productos que no estén en dicha lista y que

presenten hecha su analisis de capacidad de la intercambiabilidad, estan en la

posibilidad de presentar su solicitud a la ANM. Por lo mismo, los que deseen realizar

dicho analisis de bioequivalencia de forma voluntaria también tienen la posibilidad

de solicitar a la ANM, el farmaco de referencia para realizar la prueba.

Tabla N° 03: RELACION DE PRODUCTOS DE REFERENCIA DE SOLICITUDES VOLUNTARIAS

PRODUCTOS DE REFERENCIA - SOLICITUDES VOLUNTARIAS

PRODUCTO QUE SOLICITA REFERENCIA REFERENCIA
o IFA CONCENTRACION FORMA FARMACEUTICA VA NOMERE R.S. PERU TITULAR FAD L
ADM FABRICANTE
DOXCICLINA [HICLATO) 100mg CAPSULA CRAL WIBRAMTCIN PFIZER LABORATORIES DOV PRZER INC ESTADOS UNIDOS
ESCITALOFRAM L0mg COMPRIICD RECUIBIERT! DAL LEXAPRD. E£02053 LLINDEECK PERL S AL DINAMARCA
ESCITALOPRAM 20mg COMPRIMICED RECUUBIERT! RAL LEXAPRD E19611 LLINDBECK PERLI S A.C
MONTELLRAST Amg COMPRIMIDG MASTICARL RAL SNGULAR IIERCK SHARY & DORME PER SRL
MONTELLRAST Smg COMPRIMIDG MASTICARL DRAL SNGULAR IEGICE SHAR? & DOHME PERL ERL
MCUSFLOKACIN O{CLORHIDRATD) A00m; COMPRIMICD RECLIBIERTO DRAL AVELDX. -
TADALAFLD Smg COMPRIMICD RECLIBIERTO kAL AL L PERLIANA
3 CEFTRIAONA i POLVD PARA SOLLION INYECTABLE W RDCEPHIN
3 20mg COMPRIMICD RECLIBIERTO ORAL AL L PERLIANA
0 in POLVD PARA SOLUCKON INYECTABLE M RDCEPHIN
1l ig POLVD PARA S0LUCKON INYECTABLE W RDCEPHIN
16mg COMPRIMIDD CRAL BETAGERC
DICLORHICRAT 2amg COMPRIMIDD CRAL BETASERL
DLANZAFINA 10mg COMPRIMIDD AL TYPREAA ELILILLY INTERMATIONAL INC_SUCURSAL PERLIANA
NITRATC) DE FENTICONAZOL [T CREMA VAGINAL VAGINAL LOMEXN RECCRUATI INDUSTAUA CHIMIA | FARMALELTICA 5.7
ADTRONCINA. [DIHIDRATO] S00mg COMPHIWILD RECLIBIERTD ORAL ZITROMAX. FFZER APS.
] BETAHISTINA DCLORHIDRATD 16mg TRELETA RAL BETASERC E22854 FARMINDUSTRIA 5.4
8 TADALAFLD 5mg TABLETA RECLIBIERTA CRAL CIALS EED3892 ELILILLY INTERMATAONAL INC_ SUCURSAL PERLIANA
13 CPROTERONA ACETATO + ETINILESTRADIOL 2mj + 1L035mg TABLETA RECLIBIERTA CRAL DIANE-35 BAYER S48V
Fij ETINLESTRADICE + ACETATO DE CPRDTERDNA .035my +2mg COMPRII RECLBIERTO AL DIANESS BATER SA-V
1 VORICONAZOL 200mg POLVD PARA SOLUCION INYECTABLE M WFEND. FFZERSA.
2 FREGHEALINA 150mg CAPSULA CRAL LYRICA FFZERS.A.
] PREGABALINA F5mg CAPSULA CRAL LYRICA EEN2134 PRZERSA.
] FNASTERIDA img TASLETA RECLIBIERTA CRAL PROPECIA Merch Rissearch Laboratorks Div Maick Co .
35 FHASTERIA 5mg TABLETA RECLIBIERTA CRAL PROSCAR MERCK AND £ INC
% 120mg TASLETA RECLIBIERTA ORAL ARCONIA 23042 MERCK SHARP & DOHME PERL 5 L
] 0mg TASLETA RECLIBIERTA ORAL ARCONIA £23038 MERCK SHARP & DOHME PERL 5 L
B 90mg TASLETA RECLIBIERTA ORAL ARCONIA £23039 MERCK SHARP & DOHME PERL 5 L
] 20mg TABLETA ORAL DECORTIN MERCE SEROND
0 50mg TABLETA ORAL DECORTIN MERCE SEROND
3t 2mg FOLVD PARA CONCENTRADD PARA SOLUCION PARA PERFUSION W ULTIVA ) ASPEN PERD 5.A
2 Sing FOLVD PARA CONCENTRADD PARA SDLUCOION PARA PERFUSION W ULTIVA EEDG385
] 500mg POLVD PARA SOLUCION INTECTABLE O PARA PERFUSION v MERONEM
3 T POLVD PARA SOLUCKON IN LE O PARA PERFUSION W WIERONEM PFIZER 4B - Sugcia REIND UNIDO, TALA,
g DESOGESTREL+ ETINILESTRATIOL 0,15+, 2mg TRELETA ORAL MERCILON MERCK SHARP & DOHME LIMITED HOLANDA
36 METFORMINA B50mg COMPRIMIDG RECLIBIERTO CRAL GLUCOPHAGE EE05901 MERCK PERLIANA 5.0 FRANCIA
7 LEVDCETIRIZ%A DICLORHIDRATO 5mg COMPRIIDG RECLIBIERTO ORAL XLSAL S XAZAL LICB PHARMA ALEMAHL, ITALLA, REMO LINIDD
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DIGEMID anunci6 que tienen solicitudes los cuales estan en proceso de subsanacion
de observaciones, si la levantan mas seguro que en el 2020 se pueda tener tres
productos en el mercado con el rotulo de intercambiable a voluntad.

En relacion a este punto de vista voluntario, DIGEMID declar6 que se tienen 50
solicitudes que piden el producto referencia para entonces poder ejecutar sus
estudios sobre la intercambiabilidad. De esos 50 pedidos ya se ha comunicado 25
con que productos pueden realizar los estudios, y en el 2020 podrian ingresar al
mercado para su venta.

DIGEMID indica que los laboratorios farmacéuticos que cuenta con Buenas
Practicas de Manufactura puedan realizar sus estudios invitro. Ya que estan
certificados para realizar perfiles de disolucion y en esencia, los estudios in vitro son
perfiles de disolucion, se ha permitido que efectlen investigaciones sobre sus
productos.

En cuanto a los ensayos de bioequivalencia que necesiten estudios in vivo, las CROs,
que son compariias de Investigacion Clinica por Contrato, pueden ser conclutadas;
en Peru existen alrededor de 30 de estas empresas.

DIGEMID ha afirmado que, aunque hasta ahora solo han certificado dos productos
como intercambiables, estan evaluando la posibilidad de incrementar la cantidad de
moléculas a diez adicionales. Esto solo significaria que se deberian demostrar 17
moleculas obligatorias de intercambiabilidad.

En otros paises como en Chile, hace siete afios se puso en marcha la obligatoriedad
de las pruebas de la bioequivalencia, comenzando con 186 moléculas. Por otro lado,
en Colombia, este proceso comenzd cinco afios atrds mediante una lista de 90

moléculas.
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Solo uno de los siete productos han podido ser certificados como intercambiales por
la AMN en nueve meses, a pesar de que nuestro pais acaba de iniciar este proceso.
La importancia entonces radica en que un ciudadano pueda comprar un genérico con
la tranquilidad de que tenga el mismo efecto que el de un innovador o de marca, lo
que genera un ahorro y mejora la salud de la poblacion. En el Pert ain no podemos
asegurar que todos los medicamentos cuentan con la misma calidad y efectividad
terapéutica, a pesar de que cuentan con un registro sanitario, pero aun asi no
garantiza dicho atributo. Esto demuestra en que la mayoria de los peruanos crea que
los medicamentos de marca son mejores en cuestion de calidad y efecto terapéutico
que el de los genéricos y que prefiera comprarlos, a pesar del precio.

Si bien DIGEMID supervisa que los laboratorios cuenten con buenas précticas de
manufactura, laboratorio, almacenamiento y dispensacion, ain no hace lo mismo
para la efectividad terapéutica. Es decir, no sabemos qué puede ocurrir cuando el
paciente consume un medicamento, razon por lo cual es mas que necesario para que
el usuario sepa que estd realizando una buena compra o que el Estado este
proporcionado un medicamento efectivo. En este sentido, la Ley de
Intercambiabilidad (Ley 29459, DS 024-2018/MINSA) debe considerarse en ser
promovida mas alla de los siete principios farmacéuticamente activos. Aunque los
laboratorios podrian considerar las inversiones que realizan a los estudios de sus
productos para lograr la equivalencia terapéutica, y puede verse reflejado en el

precio.
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2.3 Inversién en estudios de Intercambiabilidad de medicamentos en los

laboratorios farmacéuticos:

Los laboratorios farmacéuticos deben adaptarse a la nueva regulacion en el
intercambio de medicamentos. Que obligaria a los productores de laboratorios a
especificar si la version de su medicamento presenta el efecto que tambien presenta
la referencia. Los laboratorios a nivel nacional experimentaran una ventaja mas leve
para adaptarse a la regla debido a la inversién de los estudios que deben realizarse,
lo que afectaria el precio final. En Chile, el pais que tiene un reglamento similar
durante 10 afos, el valor de los farmacos ha crecido un 10% en promedio entre 2010
y 2017.

Segun "Decreto Supremo”, hasta por 3 afos, los laboratorios farmacéuticos realizan
tratamientos de bioequivalencia en personas para farmacos que comprendan las
siguientes moléculas: 100 mg de ciclosporina y 360 mg de Maccopol Sodium
tabletas de liberacion prolongada se utilizan para prevenir la enfermedad renal,
trasplante de higado o corazon.

Establecer analisis in vitro sobre la equivalencia rehabilitable de farmacos que
contengan ingredientes farmacéuticos equivalentes, como lamivudina 150 mg y
comprimidos de 300 mg, zidovudina 300 mg comprimidos, zidovudina 100 mg
capsulas y Lamivudina Milvudina / Zidovudina 150 mg comprimidos / 300 mg y 10
mg tabletas de diazepa az. Algunas drogas estan relacionadas con el VIH y la
ansiedad. En este caso de estudio, el costo promedio es menor, alrededor de S /

30,000.
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De acuerdo con la ANM, més de 60 laboratorios farmacéuticos venden farmacos
que comprenden 7 principales activos, por lo que deben asumir nuevas
responsabilidades. Albis del Grupo Intercorp; Teva, Israel, laboratorios nacionales
como Medifarma y Laboratorios AC Farma. Las regulaciones también estipulan que
si ya tiene una investigacion que demuestre que es intercambiable, puede enviarla a
Digemid para su certificacion. Teva es la compafiia de farmacos genéricos mas
grande del mundo y debe hacer algunas investigaciones porque paises como Chile,
Colombia, Brasil y México han tenido este estandar durante bastante tiempo.

2.3.1 ;Mas costos, mayores precios?

En el mercado local, los costos de los farmacos producidos por los laboratorios
nacionales son extremadamente competitivos porque interfieren principalmente con
las compras gubernamentales para compensar las pequefias cantidades de farmacos
producidos localmente. La facturacion anual de los laboratorios nacionales (como
Medifarma, Farmindustria, Laboratorios Portugal y Laboratorios AC Farma) en
2017 fue entre aproximadamente S / 20 millones y S / 63 millones, y en 2018 entre

aproximadamente S / 20 millones y S / 67 millones.
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Tabla N° 04: RANKING PRINCIPALES DE LABORATORIOS EN PERU (DICIEMBRE 2017)

Ranking principales laboratorios
Diciembre 2017

b e
Total . 1008253 100
Medifarma i 63.427 629
Abbott 56,058 5.56
Teva 50.741 503
Mead Johnson Nutrit 50,018 496
Farmindustria 46,766 464
+ Bayer 42144 418
Merck 41770 414
Roemmers 38,773 385
Bago . 33954 337
Hersil 32758 325

Fuente: IMS

Tabla N° 05: RANKING PRINCIPALES DE LABORATORIOS EN PERU (DICIEMBRE 2018)

RANKING LABORATORIOS FARMACEUTICOS

Ventas USS %
Total T014221 100
Medifarma 67,610 6.67
Mead Johnson Nutrition 54,064 533
Farmindustria 48.070 474
Teva 42.466 419
Merck 39234 3.87
Roemmers 37.992 375
Hersil 34223 337
Bago 33.406 329
GSK Consumer Health 29.521 291
Abbott 29.129 287

Fuente: IMS

Si una organismo efectua solo un estudio in vivo (generalmente el estudio presenta
un costo mas elevado) y si es en una investigacion in vitro, entonces la inversion
aumentara en al menos 300.000. En otros paises / regiones, los laboratorios
farmacéuticos cuentan con una gran cantidad de unidades de fabricacion porque se
brindan para todas las subsidiarias alrededor del mundo, mientras que en Peru esto
no sucedid. Los laboratorios nacionales deben tener una fabrica eficiente en su
sistema de control, no una fabrica por lotes, debido a los costos en los que incurren,
el precio de las fabricas por lotes serd muy alto, pero lo mas importante a considerar

es tener en cuanta la calidad de los productos entregados.
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A nivel nacional se debe elevar los estandares que se aplican a sus productos para
que no haya productos de calidad. Posteriormente, solo se comercializaron
medicamentos compatibles con bioequivalencia y biodisponibilidad.

En el mediano plazo, la Asociacion Nacional de Laboratorios Farmacéuticos
(Alafarpe) espera incluirlo en mas moléculas, como Chile, Brasil y México. Sin
embargo, la dipirimidina aln no es obvia, absorbe otras moléculas. Pueden ser unas
1500 moléculas

2.3.2 Impacto en el precio de los medicamentos

Aunque los gremios del proyecto del sector que, a mediano plazo, la naturaleza
obligatoria de los estudios, la mayoria de los farmaceuticos internacionales ya serian
adecuados y elegirian ser presentados a la digemid para etiquetar el etiquetaje de su

mercancia que son bioequivalentes.

Este es el caso de la division general de la farmacéutica TEVA y la empresa
biofarmacéutica SANOFI. Afirman tener mas de 10 moléculas bioequivalentes
aprobadas en el mercado peruano.

Aunque los productos de TEVA deben estar certificados para estudios de
bioequivalencia, ya tiene algo, pero su cartera de productos de cardiologia y sistema
central también contiene 40 productos bioequivalentes, que se importan de Europa.
TEVA Pharmaceutical afirmé que la entrada en vigor de este reglamento ayudara a

sincerar los costos y brindar productos de calidad.
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La inversidn en estas investigaciones no debe limitarse a adaptarse a las nuevas
necesidades, podria ser vincular pequefios laboratorios con la investigacion de
bioequidad y etiquetarlos con otra marca. Otros laboratorios pueden optar por no
producir en Per( e importar de fuentes que estan garantizadas como intercambiables.
Sin embargo, una investigacion realizada en el mercado chileno muestra que desde
que entrd en vigencia la regla, se han realizado ajustes a los aumentos de precios.
Por lo tanto, su crecimiento desde un promedio del 10% se debe principalmente al
aumento en el precio de medicamentos especificos, mas que a cambios en la
participacion o composicion del mercado.

Para verificar el precio de los medicamentos, el estado peruano debe discutir la
fijacion del limite de precio maximo. El precio de un solo farmacoesS/1.99aS/
25. 62 Segun datos de DIGEMID, tabletas de marca. En algunos casos, la diferencia
se puede reducir hasta en un 90%. Esta es la realidad de los monopolios sin
supervision. Esto se debe a la implantacion del mercado farmacéutico peruano por
la adopcidn de una marca propia, que es el resultado de la actual concentracion de la
industria. De esta forma, la gama de farmacos en el mercado peruano estara a cargo
de una empresa, lo que se puede ver en la explicacion del 83% de las ventas
minoristas de la industria.

Todos los laboratorios nacionales producen drogas genéricas, dando la misma marca
gue conocemos como “genéricos de marca". Lo opuesto a la innovacion, que es el
producto de la investigacion de laboratorio para crear la formula de un farmaco. Pero

en Perd, no tenemos un laboratorio innovador.
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Por lo que la poblacion le tiene mas confianza en comprar un medicamento de marca
pero ellos confunden un genérico de marca que tiene un nombre comercial como si
fuera un medicamento innovador, y los genéricos de marca viene a hacer lo mismo
que los genéricos.

Otro caso también seria en la prescripcioén del médico y las recomendaciones del
quimico farmacéutico el cual deberian basarse unicamente en motivos terapéuticos
y no en acuerdos entre laboratorios y cadenas de farmacias, que en aveces estan
relacionados, o en otros propdsitos ajenos a la salud del paciente.

Hasta la actualidad, el médico te receta un nombre y detalla su principio activo, sin
embargo, cuando acudimos a la farmacia o botica, por lo general nos sugieren otros
productos de marca o0 genéricos que tienen un componente principal igual; no
obstante el farmaceutico carece de informacion para determinar si tendran la misma
repercusion en nuestro organismo. Esta situacion se agrava porque en el punto de
venta no tienen conocimiento sobre las particularidades del historial médico.
Solamente mediante la implementacion obligatoria de esta normativa en la mayoria
de los farmacos vendidos, tanto el punto de venta como el cliente tendran acceso a
esa informacién crucial para identificar opciones de medicamentos que nos estan
prescritos.

En Chile empezaron este proceso comenzo hace cinco afios y para el 2020 solamente
el 66% de sus medicamentos tendran bioequivalencia.

En este sentido, es tan urgente tener esta informacion que Peru deberia considerar
los estudios de otros paises como intercambiables y asi ahorrarse tiempo, si estos ya

han progresado.
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Esto puede estar asustando a algunos laboratorios, ya que la bioequivalencia revelara
al cliente que el producto es intentaban venderle no era verdaderamente una opcion.
Siguiendo esta misma linea, los puntos de venta de farmacos deben experimentar
dos transformaciones inmediatas primero, transparentar con los clinetes cada vez que
un opcion brindada sea de un laboratorio con el que existe algin tipo de relacion
comercial o societaria; tanto las cadenas de venta como los laboratorios deben dejar
de incentivar a sus empleados aconomicamente para promover la adquisicion de
cierto farmacos.

Esa practica de premiar al dependiente por ofrecer alternativas de medicamentos
recetados por otros mas caros o relacionados con la emprese que proporciona los
incentivos fue prohibida en chile hace afios. Alli, aunque estan mas adelantados en
el asunto de la bioequivalencia, todavia protegen el tratamiento que prescribe el
medico, lo cual no sucede en nuesto pais.

A pesar que el articulo 49 del Reglamento de Establecimientos Farmacéuticos
prohibe que los empleados empujen a la compra de un medicamento concreto, esta
ausencia de proteccion persiste, ya que no se determina una sancion concreta.

Esto debe ser mejor regulado, ya que es muy probable que si un empleado recibe un
incentivo, la informacion que nos proporcione no solo se ajuste a criterios

terapéuticos y esto contradiga el tratamiento.
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Se aconseja que los pacientes pidan a sus médicos que les receten mas de una opcion
de marcas mientras se avanza en la bioequivalencia.

En un sentido reiguroso, el punto de venta no deberia cambiar la medicacién indicada
y, en lo que respeta a los medicamentos sin receta, las cadenas deben comunicar
todas las alternativas disponibles, y no solo aquellas con las que tienen algln tipo de
relacion, la cual debe ser transparente durante la compra.

De acuerdo con la encuesta de Datum llamada Pulso Perd, realizada en julio de 2019,
la mitad de la poblacién opta por adquirir un medicamento de marca. Esto demuestra
que no hay compresion en el pais acerca de la calidad y del efecto de los
medicamentos genéricos.

Varios especialistas sefialaron que una lista de farmacos genéricos significativos
contribuiria a aumentar el acceso a los tratamientos. Es importante que el Estado
desarrolle diversas estrategias para promover medicamentos genericos y una cultura
de pulsos de prescripciones y donantes, junto con estudios de calidad de drogas.

El Estado debe de establecer mecanismos que no solo garantice el acceso en el sector
privado sino también en sector publico.

Las cadenas de farmacias menoristas tienen un fuerte dominio sobre el mercado
farmaceutico en Perd. Por consiguiente, el estado deberia promover la competencia
para prevenir que esta posicion de dominio se fortalezca progresivamente, controle
los precios del mercado y fuerte a los proveedores a mantener la exclusividad en los

costos de compra, lo que les permite obtener un amplio margen de ganancia.
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Segun una investigacion hecha por Oxfam, en 9 de cada 10 ocaciones se proporciona
un medicamento de la marca de la cadena farmacéutica, que es producido por
laboratorios asociados a su mismo grupo econémico y cuyo costo puede ser hasta
diez veces mas elevado que el de los genéricos.

El Decreto Supremo N°026-2019-SA estipula que las cadenas de marcaicas y boticas
tienen que tener todos los medicamentos genéricos que aparecen en el listado, lo cual
asegura la disponibilidad de estos tanto en establecimiento pablicos como privados.
Esto es un primer paso, pero no resolveria el problemas por completo.

Es posible que las farmacias mas grandes mantengan ese stock, pero tambien pueden
continuar proporcionando solamente al cliente medicamentos de sus laboratorios
vinculados que tienen un precio mas alto.

En esta situacion, el consumidor esta parcialmente indefenso porque, auque tiene la
prescripcion en DCI, es decir, el nombre compuesto del farmaco que se incluye en
la recete, carece de la informacion necesaria y no es especialista. Ademas, no tiene
tiempo para buscar opciones mas accesibles debido a que no se permite hacer
publicidad de medicamentos.

Por lo tanto, es esencial que se prohiban los incentivos a los dependientes que sesgan
la oferta encontra del consumidor .

La lista de medicamentos intercambiables debe estar completa antes de solicitar o
fomentar un uso amplio de genéricos.

Es imprescindible que en Peru tenga la mayor cantidad de medicamentos
intercambiables. pero es un procedimiento que conta de tiempo y tambien es costoso.
Ya han psasado diez afios en Chile y todavia no se ha llegado a la cobertura total de

la oferta de medicamentos.
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Aunque la certificacion de intercambiabilidad lleve tiempo, algunos laboratorios
buscaran asegurar que la mayor cantidad posible de sus medicamentos lo logre, con
el fin de contar con una ventana de proteccion durante varios afios sin competencia
directa para sus productos marcados, que son mas costosos que los genéricos en DCI.
Otros, en cambio, tratardn de impedir que la norma de intercambiabilidad progrese,
ya que eso los obligara a cumplir con esos estandares para sus productos, lo cual
requerira una inversion mas alta.

El procedimiento para verificar la intercambiabilidad debe seguir los estandares
técnicos mas altos, aunque este no deberia limitar en ningin momento la oferta de
otros productos genéricos. Si esto ocurre, la oferta disminuird y los procios no solo
no se reducidran sino que incluso prodrian incrementarse con el tiempo debido a una
oferta mas baja provocada por la regulacion de intercambiabilidad. Por lo tanto, el

estado tendria la posibilidad de intervenir estableciendo los precios.
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CONCLUSIONES

PRIMERO:
Nuestro pais se encuentra en un periodo de implementacién de una politica de

Intercambiabilidad a través de un proceso gradual, que busca la exigencia de
equivalencia terapéutica en todos los medicamentos genéricos que se comercializan
en el mercado nacional. Lo cual ayudaria a impulsar en la introduccién de un estandar
de calidad complementario al proceso regulatorio, aunque podria generar una
discusion respecto al impacto en los precios de los medicamentos por la inversion de

los estudios por parte de los laboratorios.

SEGUNDO:

La implementacion de la politica de Intercambiabilidad lleva una serie de
circunstancias que pueden ocasionar un efecto en los precios de los medicamentos,
por lo cual el Estado podria evaluar de como controlar el precio de medicamentos
fijando un limite maximo de precios. Entonces si nuestro objetivo es brindar
medicamentos a precios accesibles a la poblacion:
e No se debe emplear la intercambiabilidad como justificacion para limitar la
oferta de medicamentos genéricos.
e Debe garantizarse la provision de medicamentos genéricos en hospitales
publicos y privado
e Suprimir los estimulos para que los dependientes de las farmacias ofrezcan

solamente marcas de laboratorios con vinculos econémicos o comerciales.
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TERCERO:

Mostrar los estudios intercambiables a través de bioequivalis y cumplir con
los estandares de BPM son los principales recursos para satisfacer
estandares de calidad y, por lo tanto, asegurarse de que los medicamentos
ofrecidos sean seguros y efectivos y alcancen el resultado esperado en
enfermos. Se debe de tener en cuenta que la ejecucion de dichos estudios es
costosa pero necesaria para garantizar la eficacia terapéutica del producto;
inevitablemente sino hubiera ninguna accion por parte del estado, estos
gastos adicionales seran trasladados a los consumidores, encareciendo el
costo del producto, pero permitiendo, que los laboratorios nacionales
sinceren sus precios. La norma actual exige realizar la evaluacion de solo 7
principios activos, presentes en cerca de 60 medicamentos, aun cuando el
universo de medicamentos relevantes es sustancialmente mayor, lo cual

muestra la poca capacidad del Estado para atender las necesidades del si
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RECOMENDACIONES.

Aunque se ha verificado la eficacia y la seguridad, los medicamentos de marcas
similares siguen ocupando una gran parte del mercado y el precio de multifuda DCI
es muy elevado. Para determinar por qué las poblaciones preferidas e innovadoras
son los medicamentos similares preferidos, se debe determinar la informacién sobre
la ineficacia de los medicamentos de placa maltiple DCI, lo que hace que DIGEMID
deba proporcionar un procedimiento cuyo informe de invalidez ayude a reconocer
medicamentos de calidad deficiente.

A causa de la amplia gama de principios activos que se venden en el pais, se puede
considerar un plan de implementacion en base a 4 criterios: nivel de riesgo a la
salud, requisitos de salud para estudios de bioequivalencia en otros paises /
regiones, sistemas de clasificacion biofarmacéutica y agencias de registro
epidemiologico; esto clasifica a los medicamentos incluidos en las necesidades de
medicamentos esenciales de un solo pais. Por tanto, de acuerdo con los riesgos para
la salud, se determina que se han ajustado los margenes de tratamiento de 12
farmacos y se requieren estudios de bioequivalencia. Entre ellos, la prioridad de
verificacion se determinara en base a los siguientes aspectos: los requerimientos de
otros paises y la incidencia del Peru.

La revision de las normas internacionales permite representar que la realidad de
algunos paises en desarrollo es similar a los peruanos; sin embargo, presentan
avances en la implementacion de la politica de drogas de género y los requisitos

para el cumplimiento de estudios terapéuticos equivalentes.
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