@ INFARMA

Pwvidzek [0 Do
Innowacyjnych Firm Farmaceutycznych

Warszawa, dnia 29 kwietnia 2015 r.

ZPIFF/90/PSz/2015

Szanowny Pan

Igor Radziewicz-Winnicki
Podsekretarz Stanu
Ministerstwo Zdrowia

wed by (fmi M&& ,

W odpowiedzi na Pana pismo z 24 kwietnia 2015 r. 0 numerze PLA.4604.199.2015.BRB
w  sprawie lekéw biopodobnych, Zwigzek Pracodawcow Innowacyjnych Firm
Farmaceutycznych INFARMA pragnie podkredli¢, Ze niezmiennie prezentujemy w tej sprawie
to samo stanowisko. Uwazamy, ze pojawienie si¢ lekoéw biopodobnych moze poprawi¢ dostep
pacjentéw do lekéw biologicznych oraz utatwi¢ finansowanie terapii ze srodkéw publicznych.
W naszym liscie z 24 kwietnia 2014 roku (jako odpowiedZ na Pana komunikat z 14 kwietnia
2014 r.) zwracaliSmy jedynie uwagg, Ze zgodnie ze stanowiskiem Europejskiej Agencji Lekow
(EMA): ,.Produkt biopodobny to biologiczny produkt leczniczy, ktéry zostat opracowany jako
produkt podobny do istniejgcego produktu biologicznego (,,produktu referencyjnego™). Produkt
biopodobny to nie to samo, co lek generyczny, ktéry ma prostsza strukture chemiczng i jest
uznawany za identyczny w stosunku do jego produktu referencyjnego”. Wiasnie z uwagi na
te réznice EMA wprowadzila nowe pojecie i definicj¢ leku biopodobnego, niebedacego
zarazem lekiem generycznym (czy tez odpowiednikiem leku referencyjnego, zgodnic
z nomenklaturg Prawa farmaceutycznego) wobec biologicznego leku innowacyjnego.

Jednoczesnie pragniemy zaznaczy¢, ze INFARMA nigdy nie podwazata i nie podwaza procesu
rejestracji lekéw biopodobnych. To co zawsze budzito nasze watpliwosci, to wyrazone
w stanowisku Ministerstwa Zdrowia zalozenie automatyzmu zamiennictwa pomiedzy lekami
biologicznymi i biopodobnymi, co praktycznie ma miejsce w ramach lecznictwa szpitalnego.
Zwracamy przy tym uwage, Ze dotyczy to nie tylko zamiany leku referencyjnego
na biopodobny, ale takze biopodobnego na inny biopodobny lub na referencyjny.

Zdaniem INFARMY analiza dokumentéw europejskich oraz ustawodawstwa innych krajow
czlonkowskich Unii Europejskiej prowadzi do wniosku, ze taki automatyzm nie powinien mieé
miejsca. W Polsce, gdzie w obszarze lecznictwa szpitalnego refundacja lekéw ze srodkéw
Narodowego Funduszu Zdrowia determinuje dostgpnosé terapii dla pacjentéw, kwestie
automatycznego zamiennictwa powinny by¢ szczegdlnie uwaznie analizowane.
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Od 2003 roku w Unii Europejskiej istnieje $ciezka rejestracji produktow biopodobnych, ktorej
gléwnym elementem jest ocena poréwnawcza leku biologicznego biopodobnego z lekiem
referencyjnym. INFARMA w pelni respektuje zaréwno te sciezke, jak i wynikajgce z nigj
decyzje Europejskiej Agencji ds. Lekéw. Jednoczesnie jednak zwracamy uwage, ze “EMA
ocenia leki biopodobne w celu ich rejestracji. Ocena Agencji nie zawiera rekomendacji
na temat mozliwosci zamiennego stosowania leku biopodobnego z lekiem referencyjnym.
W sprawach zwigzanych z zamiang jednego leku biologicznego na inny, pacjenci powinni
rozmawiac ze swoim lekarzem lub farmaceutg” (Questions and answers on biosimilar
medicines — EMA 27 September 2012)

Ze wzgledu na to, ze lekarz powinien decydowac o tym, jaki lek biologiczny zostanie podany
pacjentowi, oczywiscie w pelni respektujemy jego prawo do zamiany jednej opcji
terapeutycznej na inng. Zwracamy jednak uwage, ze tak zwana automatyczna substytucja niesie
ze sobg wiele watpliwosci i wymaga dalszej dyskusji, czego dowodem jest debata, ktéra toczy
si¢ obecnie w ramach WHO, UE i w poszczegélnych krajach, a ktérej w Polsce niestety
nie prowadzimy.

INFARMA podziela poglad reprezentowany przez Europejska Agencje ds. Lekow oraz
oficjalne instytucje z wielu krajéw cztonkowskich Unii Europejskiej, Zze nalezy unikaé
automatycznej substytucji, a decyzja o wyborze terapii powinna naleze¢ do lekarza
prowadzacego. Obecnie w zadnym z krajow unijnych nie obowigzuje prawo wymagajace
automatycznej substytucji. Wreez przeciwnie - w dziesigeiu krajach zamiana taka jest prawnie
zabroniona, za$ w dziewigciu innych obowigzuja oficjalne wytyczne dotyczace tego problemu.
Wtadze holenderskie w oswiadczeniu wydanym 31 marca oglosity, ze na terenie Holandii
dopuszczalna bedzie zamiana lekoéw biopodobnego i referencyjnego (lub odwrotnie) jedynie
pod $cistym nadzorem klinicznym, i za zgodg pacjenta.

Zgodnie ze znanym Panu Ministrowi, uzgodnionym stanowiskiem opracowanym przez wielu
interesariuszy pod auspicjami Komisji Europejskiej ,,Co musisz wiedzie¢ o biopodobnych
produktach leczniczych™ ,\W chwili publikacji oryginalnej, angielskiej wersji niniejszej
informacji (kwiecienn 2013) na temat uzgodnionego stanowiska w zadnym z krajow
nie wyrazono wyraznej zgody na zamiennictwo produktéw biologicznych pochodzgcych
od réznych wytworcow, zas pewna liczba panistw czlonkowskich wdrozylta prawne, regulacyjne
i polityczne Srodki, aby zapobiec takiej praktyce”.

INFARMA doskonale rozumie, ze decyzja o zamianie biologicznego produktu medycznego
lezy poza obszarem kompetencji EMA/CHMP i wchodzi w zakres odpowiedzialnosci
odpowiednich wiadz panstw czlonkowskich. Oznacza to, Ze polskie Ministerstwo Zdrowia
ma petne prawo uregulowaé t¢ kwestie zgodnie ze swoim stanowiskiem. Zwracamy jednak
uwagg, ze podobnie jak w innych krajach, powinna by¢ to regulacja prawna, ksztaltujaca relacje
pomigdzy pacjentem, lekarzem, szpitalem i innymi zainteresowanymi stronami. Z pewnoscia
takg regulacjg nie jest komunikat Pana Ministra z dnia 14 kwietnia 2014 roku — szczegélnie
z perspektywy odpowiedzialnosci lekarskiej oraz podmiotu leczniczego za decyzje
terapeutyczne. Niestety, zrownanie lekéw biologicznych z chemicznymi na etapie refundacji,
catkowicie ignoruje ich odmiennosé wielokrotnie podkreslang przez Komisje Europejska.
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Uzgodnione stanowisko Komisji Europejskiej przypomina m.in.: ,,Biopodobny produkt
leczniczy to lek biologiczny podobny do innego juz zarejestrowanego leku biologicznego,
lak zwanego ,referencyjnego produktu leczniczego”. Wymaga sig, aby biopodobny produkt
leczniczy oraz odpowiedni referencyjny produkt leczniczy, mialy tozsame profile
bezpieczenstwa i skutecznosci. Biopodobne produkty lecznicze sg rejestrowane w zakresie
wszystkich lub wybranych wskazan referencyjnego produktu leczniczego, w trybie
indywidualnym. Proces opracowania i produkcji biopodobnych produktéw leczniczych jest
bardziej zlozony i kosztowny niz  generycznych  produktow  chemicznych
(matoczgsteczkowych). Biopodobne produkty lecznicze podlegaja szczegdlnym przepisom
prawodawstwa UE (tzw. ,$ciezce produktéw biopodobnych™), ktdre obejmujg zdefiniowane
wysokie standardy jakos$ci, bezpieczefistwa i skutecznosci™.

Ten sam dokument zwraca uwagg, iz ,.Jest bardzo wazne, aby przeprowadzi¢ wyczerpujgcg
dyskusje z lekarzem prowadzqcym na temat wszelkich dostepnych mozliwosci leczenia, ich
bezpieczenstwa, korzySci i ryzyka oraz rézmic pomigdzy lekami, zanim dojdzie do decyzji
dotyczqcej leczenia. Polityka dotyczgca uzywania lekow biopodobnych, w tym zamiennictwa,
lezy w zakresie odpowiedzialnosci poszczegolnych panstw czlonkowskich UE. Jezeli majg
Panstwo  jakiekolwiek obawy zwigzane z przepisanym lekiem, nalezy przedyskutowaé
Je ze swoim lekarzem”.

W innym miejscu czytamy: ,Wlasciwa identyfikacja leku ma szczegdlne znaczemie przy
zglaszaniu dziafania niepozgdanego leku w odniesieniu do wszystkich biologicznych produktéw
medycznych, w tym biopodobnych produktéw medycznych. Dlatego prawodawstwo UE
wymaga, aby przy kazdym zgloszeniu dzialania niepozqdanego leku biologicznego w raporcie
na temat dzialania niepozqdanego leku (DNL) znalazly sie nazwa leku (nazwa handlowa) w
Jormie zarejestrowanej przez organy nadzoru oraz numer serii”,

Przytoczone powyzej definicje, jak réwniez fragmenty dotyczace sposobu rozmowy
z pacjentem oraz innego — niz w przypadku lekéw chemicznych — trybu zglaszania dziatan
niepozadanych potwierdzaja, ze nie mozna lekéw biopodobnych traktowaé identycznie
jak substancji generycznych.

Ten sam dokument zwraca uwage, ze ,.uzycie lekow biopodobnych na rynku rosnie pomimo
Jaktu, ze zamiana leku referencyjnego na lek biopodobny na poziomie aptecznym nie jest
praktykowana”. Nawet decyzja francuskiego parlamentu dotyczgca substytucji aptecznej,
wyraznie ogranicza t¢ mozliwos¢ tylko do pacjentéw rozpoczynajacych terapie. Nowy zapis
w ustawie o finansowaniu zabezpieczenia spotecznego (PLFSS) wyraznie stwierdza,
ze aptekarz nie moze zamieni¢ leku biologicznego pacjentowi, ktéry rozpoczal terapie
innym lekiem.

Nie mozemy si¢ takze zgodzi¢ z Panem Ministrem, jakoby INFARMA naruszala wlasny
Kodeks Dobrych Praktyk. Ta samoregulacja naktada bowiem na nas obowiazek prowadzenia
uczciwej 1 przejrzystej wspolpracy z przedstawicielami zawoddw medycznych i organizacjami
pacjentow (Art. 1.1.c). A ta nakazuje, aby poinformowac o mozliwych ryzykach zwiazanych
z zamiennictwem,
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Dokfadnie to samo nakazujg przytoczone przez Pana Ministra rekomendacje EULAR
z kwietnia 2015. Wyraznie zwracajg one uwagg na prawo pacjentow do pelnej informacji oraz
na obowiazki informacyjne spoczywajace na przedstawicielach zawodéw medycznych: “Wielu
pacjentow uwaza, ze pozostawienie mozliwosci przestawienia (zmiany leku w trakcie leczenia
bez zgody pacjenta), wymiennosci (przestawiania pacjenta z jednego leku na drugi
i z powrotem) i zamiany (wydania innego leku niz przepisany na recepcie bez wiedzy lekarza)
wprowadzi do procesu decyzyjnego nieakceptowalng niepewno$¢. EMA nie wypowiedziala sie
w kwestii wymiennosci, nie ma wiec pewnosci, ze do lakiej zamiany nie dochodzi. Regulacja
zamiennictwa lezy w kompetencjach krajow czlonkowskich. Osoby z RZS muszq zawsze byé
w petni swiadome jaki lek przyjmujq. Dlatego konieczne sq jasne regulacje napisane prostym
Jezykiem i przygotowane przy udziale pacjentéw. Jak w przypadku wszystkich lekéw pacjenci
powinni mie¢ mozliwo$¢ podjecia Swiadomej decyzji odnosnie tego czy przyjmg lek
referencyjny czy biopodobny.”

Przy tej okazji pragniemy przypomnie¢, ze kierowali$my juz do Ministerstwa Zdrowia
propozycje regulacji prawnych, ktére pomoglyby ulatwi¢ nadzdr nad bezpieczefistwem
stosowanych terapii biologicznych. W propozycjach INFARMY, dotyczacych zmian w ustawie
o refundacji lekow, postulowalismy miedzy innymi:

1. Wypracowanie nowej definicji odpowiednika, uwzgledniajacej leki biologiczne
referencyjne i leki biologiczne biopodobne, ktéra pozwoli na stworzenie precyzyjnych
przepisow korzystnych dla pacjentow, lekarzy, producentow, swiadczeniodawcow
i ptatnika.

2. Modyfikacje prawa na etapie zakupu leku przez szpital w procedurze przetargowej,
dzigki czemu w postgpowaniu przetargowym dotyczacym lekow biologicznych oraz
podpisanej umowie na dostawe leku, kazdy lek biologiczny bedzie identyfikowany
poprzez nazwe wlasng.

3. Wprowadzenie przepiséw pozwalajacych monitorowac zamiennictwo pomiedzy lekami
biologicznymi rowniez na poziomie szpitala. Z tego wzgledu niezbednym jest ustalenie
procedury informowania pacjenta o zmianie stosowanego leku oraz o koniecznos$ci
adnotacji kazdej zmiany w dokumentacji pacjenta z uzyciem nazwy handlowej leku.

4. Wprowadzenie zmian wylgczajacych mozliwos¢ podejmowania decyzji o zamianie
leku biologicznego wylgcznie przez farmaceute, realizujac w ten sposob wytyczne
EMA, w swietle ktorych o zamianie leku biologicznego na inny lek biologiczny
(oryginalny albo biopodobny) powinien decydowaé wylacznie lekarz prowadzacy,
a nie farmaceuta juz na etapie wydawania leku w aptece bez konsultacji z lekarzem.

5. Wprowadzenie proponowanych zmian ma na celu umozliwienie skutecznej
1 bezpiecznej terapii lekami biologicznymi i nie ma wplywu na prowadzenie polityki
cenowej MZ w tym obszarze.

Chcieliby$my jeszcze raz podkresli¢, ze nasza organizacja nie kwestionuje podstaw rejestracji
lekéw biopodobnych ani ich dopuszczenia do obrotu. Z uwagi na bezpieczefistwo pacjenta
1 majac na uwadze odpowiedzialnos¢ za produkty, ktore wytwarzaja nasze firmy czlonkowskie
cheieliby$Smy jedynie, by w Polsce obowigzywaly jasne i czytelne regulacje dotyczace
stosowania produktdw biologicznych 1 monitorowania ich bezpieczefistwa, w celu
umozliwienia lekarzom pelnej kontroli nad procesem leczenia. EMA wskazuje, ze nalezy
informowac¢ lekarza i pacjenta o podawanych lekach oraz podejmowa¢ wszelkie odpowiednie
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srodki ostroznosci utatwiajace $ledzenie przebiegu terapii, np. przepisywanie lekow wedhug
nazw handlowych. Komisja Europejska wydata dyrektywe o zasiggu miedzynarodowym,
wymagajacg stosowania nazw handlowych lekéw przy przepisywaniu produktow
biologicznych. Uniemozliwi to automatyczne zastepowanie produktu biologicznego przy
wydawaniu leku w aptece (Dyrektywa wykonawcza KE nr 2012/52). Polska, jako kraj
cztonkowski Unii Europejskiej, nie moze abstrahowaé¢ od tych uregulowan, a polskie
rozstrzygniecia refundacyjne powinny by¢ z nimi spojne. Wydaje sie, ze Ministerstwo Zdrowia
podziela ten poglad w zakresie lekow aptecznych informujac na swojej stronie internetowej
o powyzszej zasadzie (http://www.mz.gov.pl/leki/zasady-wydawania-lekow-z-apteki/recepta-
transgraniczna).

Dyrektywa ta powinna by¢ jednak w pelni realizowana nie tylko w lecznictwie otwartym,
ale takze w lecznictwie szpitalnym, w ramach ktérego lekarze takze — mimo pelnej zaleznosci
od srodkow publicznych - powinni mie¢ prawo do decyzji terapeutycznych.

Zwigzek Pracodawcow Firm Farmaceutycznych INFARMA przywigzuje ogromng wage
do merytorycznego poziomu swoich stanowisk i wystapien. Z tg samg rzetelnoscig, od samego
poczatku, podchodzimy do kwestii zamiennictwa lekow biologicznych referencyjnych i lekow
biologicznych biopodobnych.

Uwzgledniajac powyzsze z przykroscia odnotowujemy zarzut Pana Ministra dotyczacy
szerzenia nieprawdziwych informacji. Konsekwentnie deklarujemy wole wspdtpracy z r6znymi
interesariuszami, ktérzy uwazaja, ze mozna i nalezy na drodze prawnej uregulowaé¢ kwestie
zwigzane ze stosowaniem lekéw biologicznych w Polsce. Poniewaz niezbednym warunkiem
zrownowazonego rozwoju lekow biologicznych w Polsce jest konstruktywny dialog z udziatem
wszystkich zainteresowanych stron — decydentow, lekarzy, pacjentdw, pracownikow stuzby
zdrowia, platnikow i przemystu — zwracamy si¢ po raz kolejny z prosbg o spotkanie i rozmowe
na ten temat.
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