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Antecedentes para la Reglam Ion
(Ley 1 de 10 enero ZW '

Ambito de Aplicacion:

“Esta ley regula el manejo en general....... de los
productos bioldgicos, productos medicamentosos
desarrollados por ingenieria genética....... Productos

0 materiales de wuso interno, sean bioldgicos o
biotecnologicos empleados en la salud humana”




(Ley 1 de 10 enero 2001)

Importacion:

“Cuando se trata de productos farmacéuticos dSeRg
de sangre humana y otros productos biologicos, se exigira
por cada lote de fabricacion sin perjuicio de lo senalado
en el articulo anterior, un certificado _analitico. A los
derivados de sangre humana se les exigira un certificado
de negatividad de los virus de inmunodeficiencia humana,
hepatitis virales A,B,C,D,E,Fy G.”




Antecedentes para la Reglamentacion
(Ley 1 de 10 enero 2001)

Requisitos basicos




‘ Antecedentes para la Reglamentacion
(Ley 1 de 10 enero 2001)

=) (Crea el Decreto 178 de 12 julio de 2001

»Requisitos basicos
»Requisitos especificos para el registro sanitario

de Productos Bioldgicos/ Biotecnologicos

LEYES




Definicion, Clasificacion e Identificacion de
Productos Biolbgicos

7%

B VACUNAS, TOXINAS Y TOXOIDES B SANGRE B BIOTECNOLOGICOS O SIN CLASIFICAR

Fuente: SEBEQ, segun base de datos de productos registrados en 2005



Registro de Medicamentos Biolog
Biotecnolégicos i

=) Crea el Decreto 340 de 27 agosto“ 2007

“Modifica el Decreto 178, especificamente en la
seccion destinada para el registro sanitario de
Productos Biologicos/ Biotecnologicos
(requisitos especificos)”




Registro de Medicamentos Bioldgicos/
Biotecnologicos
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Registro de Medicamentos Biologi
Biotecnoldgicos "
Decreto 340: De Los Productos Blol

2» Cumplir con requisitos basicos de eqi
178)

g%,

Leyes'y |
Reglamentos

Solicitud mediante Abogado
»Puede o0 no tener nombre distribuidor

»Poder, generalidades Farmacéutico, abogado, sus # idoneidad y firmas

»Nombre de prac ica, via
administracion
»Nombre de labora lar y sus paises

»Fundamento legal, documentacion que se anexa, # registro sanitario

_ .




Registro de Medicamentos Biologicos/
Biotecnoldgicos
Decreto 340: De Los Productos Biol¢

nalitico

armacopeico

1

Nombre, edicion y ano 2 copias del metodo empleado




Registro de Medicamentos Biologicos/
Biotecnoldgicos

Decreto 340: De Los Productos Biologicos

[ “+Nombre de laboratorio responsable del analisis/
nombre y pais del fabricante/ acondicionador.
**Nombre del producto terminado y de P.A. (DCI)

- . “+Cadigo de lote, fecha de manufactura/ analisis/
Certificado Analitico < o
expiracion.
ssDescripcion del producto, limites de aceptacion,

pruebas/ resultados.

s*Referencias bibliograficas, firma del responsable

\ del control de calidad del producto




Registro de Medicamentos Biol Ol
Biotecnologicos
Decreto 340: De Los Productos BiologiGeET . &

Ificado tipo OMS
m Autenticado, vigencia

obre (_:eml, P'A(DI).’ Nombre fabricante/ acondicionador/

No aplica a productos ﬁ




LEYESY
Reglamentos

* Incluirse en CLV/ certificado de producto

farmaceutico/ certificacion aparte




Registro de Medicamentos Bioldgi
Biotecnoldgicos

Decreto 340: De Los Productos Bioldgicofg ‘5 =

=
=

=
=

Etiquetas y Envases

Dos etiquetas originales o fotocopias ( litografiadas)
Idioma espanol, deben presentar la clave de lote

LLos hemoderivados pueden ser sobre etiguetados en
espanol previa autorizacion de la autoridad sanitaria

Establece requisitos para etiquetas primarias y secundarias




Registro de Medicamentos Blologlc"'
Biotecnologicos v
Decreto 340: De Los Productos Biolc’)gicos\

Etiquetas y Envases
tiqueta Secundari

Reglame ntos

Etiqueta Primaria

re comercial y P.A. e comercial

e fabricante/ acondici e y concentracion de

Sus paises e, abreviatura o logot

farmacéutica, codigo orio fabricante o titul

adm., fecha de expira ) de lote, fecha de exp

ad contenido en el en ido total del envase

e y conc. de P.A. adm., forma farmacé

de advertencias sicion por unidad de



l \\‘ paciente/ patologia




Registro de Medicamentos Blologn}os/
Biotecnologicos |

Decreto 340: De Los Productos Biologicos

4 af 4
Leyes'y
Reglamentos

Formula cualicuantitativa

Dos ejemplares con la firma del responsable o duefo del producto

Nombre del producto/ nombre y conc. de P.A. (DCI) y excipientes (IUPAC)
en % P/P; PIV/; VIV.

Declarar P.A. en formad l0s colorantes empleados

Biologicos:
constitucion fisicoguimica, caracteristicas biologicas e inmunolégicas

Actividad en unidades protectoras/ opacidad/ dosis floculantes/ titulos de germen

Indicar el estado biologico del microorganismo (vivo, modificado, atenuado)



Registro de Medicamentos Blolog;;o

Biotecnoldgicos -
Decreto 340: De Los Productos BIO|OgIC -

Reglame ntos

Estudios Estabilidad

( natural o acelerados




Registro de Medicamentos Blologl, 0S
Biotecnoldgicos &, &
Decreto 340: De Los Productos Blologldo TS

Reglame);]tos




Registro de Medicamentos Biologigosh:* .
Biotecnologicos
Decreto 340: De Los Productos Biologico

" Leyes'y
Reglamentos

2» Recomendaciones del Comite de expertos de
Productos Biologicos de la OMS

2» Normas de otras autoridades y organismos
reguladores (FDA, ICH, EMEA)

2 Establece Requisitos Adicionales para
Monografia y Etiqueta ( secundaria)




Registro de Medicamentos Biologico
Biotecnoldgicos

Decreto 340: De Los Productos Biologicos

..- T ; ..r‘.
._- —— i'. a

Monografia

= & (requisitos adicionales)

Descripcion cuantitativa (masa, Ul, unidad de actividad bioldgica, contenido

proteico). Debe describir el diluyente de tenerlo

Especificaciones de fuentes/ técnicas empleadas para su obtencion
Procedimiento usado para asegurar la ausencia de agentes patdgenos
Controles durante el proceso de fabricacion

Precauciones para las personas que lo administran/ manipulan y para pacientes
Informacion sobre la forma de disposicion de los desechos
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Biotecnoldgicos
Decreto 340: De Los Productos Bio

Definicion:
“ Se consideraran productos biotecnologicos para uso
humano, aquellos productos bioldgicos de tipo
proteico desarrollados por la ingenieria geneética,
obtenido por medio de técnicas de combinacion de

acidos nucleicos (ADN y ARN) recombinante,
anticuerpos monoclonales y otros”




Registro de Medicamentos Biologicos/
Biotecnoldgicos

Decreto 340: De Los Productos Biotecnologicos

2 Requisitos basicos para la obtencion de Registro

. Solicitud mediante abogado

. CPP tipo OMS o0 CLV y GMP
. Etiquetas y envases
. Monografia
e. Muestras
. Férmula cualicuantitativa

. Método analitico




Especificaciones de la fuentes y técnicas para la obtencion
de P.A.

J. Proceso de fabricacion y especificaciones del producto para
garantizar uniformidad de lote a lote

. Procedimientos utilizados para garantizar la ausencia de
agentes patdgenos o reacciones inmunologicas

Patrones analiticos cuando se requiera

. Estudios de estabilidad. Los de reconstitucion deben mm
presentar estudios antes y después de la misma. W‘l‘}‘l‘l'”




Biotecnoldgicos =
Decreto 340: De Los Productos Biotecnolog |

. Condiciones de almacenamiento, distribucion y transporte

. Estudios clinicos (fase I, 11 y I11) o estudios comparativos
con el producto innovador ( aspectos clinicos, no clinicos y
de calidad)

. Programa de manejo de riesgo y plan de farmacovigilancia

. Control previo

. Refrendo de Farmacéutico idoneo ( puede ser el regente)

. Refrendo del Colegio Nacional de Farmaceuticos



Registro de Medicamentos Bioldgicos/
Biotecnoldgicos
Decreto 340: De Los Productos Biotecnologicos

’ Evaluacion de estudios clinicos o comparativos

¢ Recomendaciones del Comite de Expertos en
Productos Biologicos de la OMS

*Guias técnicas de otras autoridades vy
organismos reguladores (FDA, ICH, EMEA)




Biotecnologicos =
Decreto 340: De Los Productos Biotecnol6gicos=

A S

Descripcion cuantitativa (masa, Ul, unidad de actividad bioldgica,
contenido proteico). Debe describir el diluyente de tenerlo

Naturaleza y cantidad de excipientes y cualquier otra sustancia agregada
gue pueda causar reacciones adversas

Fuente de obtencion de la materia prima

Instrucciones para la preparacion/ manejo y administracion del producto
Informacion sobre la forma de disposicion de los desechos
Condiciones de almacenamiento y transporte




Registro de Medicamentos Biologicost
Biotecnoldgicos




Registro de Medicamentos Biologii
Biotecnolégicos
Decreto 340: De Los Productos BiotecHBlogid

Importacion o comercializacion requerira el certificado

( analitico del lote ( producto importado) emitido por el

< _responsable del aseguramiento de la calidad del laboratorio
fabricante o titular.

vigente 0 en proceso de renovacion que no hayan presentado
estudios clinicos, deberan entregar los mismos en un plazo de

dias calendarios. “El incumplimiento de este requisito
sera causal de suspension de registro sanitario”.

c Los productos biotecnologicos que posean registro sanitario




Registro de Medicamentos Biologicos/

Biotecnoldgicos
Decreto 340: De Los Productos Biotecnologicos

aprobados o en tramite de aprobacion deberan
“__presentar en un plazo no mayor de 60 dias

calendarios un programa de manejo.de.riesgo y un

plan de farmacovigilancia. 7 < " s

c Todos los titulares de los productos biotecnoldgicos

4 af
Leyes'y
Reglamentos




Registro de Medicamentos Bioldgicos/
Biotecnoldgicos
Decreto 340: De Los Productos Biotecnologicos

=) Surge el decreto 410 de 27 septiembre de 2007
( modifica articulos del Decreto 340)

‘=) Se extiende el plazo hasta 120 dias calendarios
para presentar estudios clinicos ( fase I; I-II) 0
comparativos, el programa de manejo ( e‘gq
el plan de Farmacovigilancia

-
Leyes'y
Reglamentos




Registro de Medicamentos Biolégjcc)sj .
Biotecnologicos ~
Decreto 340: De Los Productos Biotecie

L
i
e

o " Leyesy
‘=) Crea articulo transitorio: Reglamentos

“Hasta tanto se cumpla el término (120 dias), las
Instituciones publicas de salud quedan obligadas a
solicitar los requisitos necesarios gue avalen calidad,
eficacia y seguridad de productos biotecnologicos,
los cuales seran analizados en coordinacion con el
Ministerio de Salud”




b

Registro de Medicamentos Biologicos/ s
Biotecnologicos
Decreto 340: De Los Productos Biotecnologi

Leyes'y
Reglamentos

‘=) Crea el decreto 32 de 11 febrero de 2008 ( deroga el
Decreto 410)

=) Se extiende el término para la presentacion de la
documentacion ( estudios clinicos o comparativos,
programa de manejo de riesgo y el plan de
Farmacovigilancia) hasta el 6 agosto de 2008




Registro de Medicamentos Bioldgicos/
Biotecnoldgicos
Decreto 340: De Los Productos Biotecnologicos

=) Solicita la presentacion de estudios clinicos que
demuestren eficaclia, calidad y seguridad

=) Mantiene el articulo transitorio

" Leyes'y

Reglamentos




Registro de Medicamentos Bioldgicos/
Biotecnoldgicos I _
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Registro de Medicamentos Biolc’zgi S/

Gost .
Biotecnoldgicos S P

4 1
Leyes'y
Reglamentos

Existe una normativa especifica para la
evaluacion de productos biologicos/
biotecnologicos y aungue la misma es reciente
existe personal que ha incursionado en la revision
de estos productos desde un nuevo marco

regulatorio.

Fortaleza:




Registro de Medicamentos Bioldgicos/
Biotecnologicos =

aciones actuales
DS aspectos importantes
acion y registro de dichos
0s deja sin reglamentacion
oecifica aspectos importantes en lo
decretos, los cuales deberian estudis
y modificarse con el fin de
aspectos relevantes de cada
que ayuden a mejorar ¢
control
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Aspectos Relevantes

Establecer una denominagion comun para este tipo de
producto que no causel confusion al ser términos

aplicables a medicamentos-de sintesis quimica.
> o f e i =

Implementar normas pafa anali

biotecnoldgico de\manerajjndependi
cambios en efroc so de nggnufactur
Crear fund "Iegales C gue estos

productos no puedan regnse PO normatlvas creadas
para productos genéricoggtradicionales, debido a sus
caracteristicas compleja siantes y dependientes del
proceso, por lo que requerird de un proceso de
aprobacion complejo y diferente .

r cada producto
te, incluyendo los
de produccion.

R o S |




Aspectos Relevantes

Senalar la necesidad d gue todos los productos
biotecnologicos presenten ra su registro estudios pre-
X clmlcos clmlcos BY; Aunogenicidad, los cuales

| der al p bducto que se desea registrar
3 de gardftizar la/ Ildad, seguridad y

(propio) a mane

eficacia. a/
+ Incluir aspectos rele ra el control de

., lote a lote durante el pr eso ICcion (controles

N durante la fermentam rificacion, determinacion de
la consistencia de la |on ensayos de liberacion,
entre otros).

gcherales




Aspectos Relevantes

+ Requerir informacion completa de la fabricacion, del
. control de calidad y de . parte quimica del producto
~1  (validacion, caractenzam , estabilidad, entre otros).

+ Incluir la presentacion ﬁswdlos cll'nicos y clinicos
a

‘* de acuerdo a cada indicagion cuando, la enfermedad, el

estado del pagiente y la @sificacio rian a la que se
haya aprobado n|C|aI or | tener variables de
medicion disti
+ El deber de presentar mplementar actividades de
. Farmacovigilancia y g 'ejo de riesgos como un
X compromiso del fabricante después de la obtencion del
registro del producto para su comercializacion.




Conclusiones

o

)

oy

Los productos biotecnoldgicos representan un
gran avance en la terapia medicamentosa de
condiciones graves o criticas.

El control y la evaluacion de estos productos
representan un gran reto para las autoridades
reguladoras de medicamentos.

En los paises de recursos limitados se hace
necesario disenar y promover estrategias que
nos permitan el control y el sequimiento de la
calidad, seguridad vy efectividad de estos

productos.






