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* Foro de pacientes

e Comité de médicos europeos

» Plataforma europea de Seguridad Social

e Asociacion europea de Bioindustrias

e Asociacion europea de medicamentos genéricos
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Definen biosimilares

“pueden existir entre ellos ligeras diferencias derivadas de su
naturaleza compleia v de sus métodos de producccion”

Legislacion...

“Se les presupone un mismo perfil de seguridad y eficacia”

“Las decisiones sobre intercambiabilidad y/o sustitucion
dependen de las autoridades competentes de cada pais”

“Para cuestiones relacionadas con el cambio de un
medicamento biologico a otro los pacientes deberan
consultar a su médico y farmacéutico”
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“Correspondera a la EMA determinar, caso por caso, si la
extrapolacion a varias indicaciones es 0 no aceptable”

“La sustitucion entre producto biosimilar y medicamento de
referencia no se practica a nivel de farmacia.

La decision de sustituir un bioldgico no esta dentro de las
competencias de la EMA, sino de (...) cada Estado”

“¢ Es seguro cambiar de un medicamento de referencia a un
biosimilar?

Existen pocos datos...”
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Joint position statement by “Sociedad Espanola de Patologia
Digestiva™ (Spanish Society of Gastroenterology) and “*Sociedad
Espanola de Farmacologia™ (Spanish Society of Pharmacology)
on biosimilar therapy for inflammatory bowel disease

Fedenoo Argliclles-Anas, Manoel Barreiro-de- Acosta, Fermando Carballo. Joagusin Hinojosa
and Teresa Tejerina

of Gastroenteroflogy amd Spanish Sociery of Pharmacology

2013
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SPECIAL ARTICLE
ECCO position statement: The use of ® 2013

biosimilar medicines in the treatment of
inflammatory bowel disease (IBD)

Silvio Danese *'*, Fernando Gomollon " ** on behalf of the Governing Board
and Operational Board of ECCO

"D Corvder . Murmamtas CIvaiy’ aond Fevearch Condrw, Mo, NMoly
I MERIND, Spcis

La estructura compleja de los farmacos bioldégicos hace dificil predecir su
equivalencia terapéutica.

Reglas aplicadas a la producciéon de farmacos genéricos no pueden ser
aplicadas a los biosimilares.

Un biosimilar efectivo y seguro para una indicacion no ha de ser
necesariamente efectivo y seguro para una segunda indicacion.

Se requiere evidencia especifica en pacientes con enf. Inflamatoria intestinal
(EIN.



ECCO position statement: The use of ®—
biosimilar medicines in the treatment of
inflammatory bowel disease (IBD)
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GASTRAOENTINOLOGY
Efficacy and safety of CT-P13, a biosimilar of infliximab, in
patients with inflammatory bowel disease: A retrospective
multicenter study

- -

on Suk Jung * Dong N Park.* Young Mo 0m." I Myen Lee.” Pyoueg Je Seo
Myoun Woo Kang' acd JI Won Kim**

Jo® oo Cheon '

Retrospectivo

32 pacientes Enf. Crohn

42 Colitis Ulcerosa

Cambios y nuevos (switch y naive)
54 semanas

Parece tener eficacia comparable, seguridad e
intercambiabilidad con el original.

Se necesitan mas estudios.

Korea
2015



Expert Review of Gastroenterology & Hepatology

- ISSN- 17474124 [Print) 17474132 (Onling) Journal homepage: hisp //www tandfoning comfolierhio

Noruega
Biosimilar infliximab (CT-P13) in the treatment
of inflammatory bowel disease: A Norwegian 2015
observational study

Jergen Jahnsen, Trond Espen Detlie, Simen Vatn & Petr Ricanek

Prospectivo

78 pacientes: 46 EC; 32 CU

14 semanas

Remision: 79% EC; 56% CU

No efectos secundarios inesperados

No parece haber diferencias entre biosimilar e infliximab
de referencia.



Expert Review of Gastroenterology & Hepatology

- ISSN- 17474124 (Print) 1747.4132 (Onling) Journal homepage: hizp /www tandfoning comBolierhi KO rea

Post-marketing study of biosimilar infliximab (CT-

P13) to evaluate its safety and efficacy in Korea 2015

Sang Hyoung Park, Young-Ho Kim, Ji Hyun Lee, Hyeok Jin Kwon, Suck-Ho Lee,
Dong Il Park, Hyung Kil Kim, Jae Hee Cheon, Jong Pil Im, You Sun Kim, Sung
Young Lee & Sang Joon Lee

173 pacientes

95 Crohn

78 Colitis ulcerosa

Prospectivo

Seguimiento 30 semanas

No efectos secundarios inesperados

Efectos secundarios: 18,1% EC; 26,9% CU

Mayoria leves-moderados

No muertes. No tumores.

Eficacia del farmaco esperada: Respuesta: 79,5% EC; 71,8% CU

Cambio
31 pacientes EC: Respuesta: 80,6%
11 CU: Respuesta: 45,5%



Scandinavian Journal of Gastroenterology
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Clinical monitoring: infliximab biosimilar CT-P13 eq u Ia
in the treatment of Crohn’s disease and ulcerative

ah 2016

Radan Ked, Martin Wasserbauer, Zdena Zadorova, Jan Hajer, Pavel Drastich,
Pavel Wohl Marek Benel, Martina Bojkova, Pavel Svoboda, Michal Xonelnyg
Plemys| Falt, Tomas Vathdsek, Martin Pedta, Frantidek Pedek, Luddk

Bouchnee, Jana Kolelubovd, Aled Novotny, Lucie Bartlskovs & Julius Spitak

Prospectivo observacional
52 pacientes: 30 EC; 22 CU
Nuevos. No cambios
14 semanas
EC: Remision 50%; Respuesta parcial 50%
CU: Remision 40,9%; Respuesta parcial 54,5%
No respuesta: 4,5%
4 efectos secundarios: 7,7%
Conclusion: Es efectivo. Hacen falta estudios doble ciego aleatorizados.



Origeal Artiche
Efficacy and Safety of the Biosimilar E
Infliximab CT-P13 Treatment in Inflammatory

Hungria
Bowel Diseases: A Prospective, Multicentre, g
Nationwide Cohort 2 1

Krineting B Cecse * Barbars D, Loviaz * Klsodia Farkan * Janos Bansd ”

Ll Bane * Beats Gasrony * Petra Arvea Godovecs* Tunde Kool '
Lanab Lakatos * Agnes Anna Coomtos ® Mark Jubinsr® Ferene Nagy*
Karoly Palatha ' Mans Pepp. ' Acpad Patas Lills Laknec' Agnes Selamon *
Tarnas Szamonl,” ZoMan Saepes* Gabor 1. Toth' Aron Vincae *
Balazs Sandey . Tamis Noinide® Poter L Labatan”
Prospectivo, multicéntrico, observacional.
210 pacientes: 126 EC, 84 CU.
14 semanas
Respuesta clinica: 81,4% EC; 77,6% CU
Remision: 53,6% EC; 58,6% CU
Remision menor en cambio: 87,3% vs 51,7%
Efectos adversos: 17,1%
Mas efectos adversos en cambio: 27% vs 2,5%
1 muerto por sepsis por hongos

Conclusion:
Seguro y efectivo.
Exposicion previa a Infliximab disminuye respuesta y favorece reacciones adversas.



Efficacy of infliximab biosimilar induction therapy on
mucosal healing i ulcerative colitis

Farkas et al.
J Crohns Colitis April 2016 Hun grfa
4
Prospectivo Chequ la

14 semanas 2016

63 Colitis Ulcerosa

Respuesta clinica: 82,5%

Remision: 47,6%

Curacion mucosa: 47,6%

Primer estudio de respuesta en C. Ulcerosa




Clinical outcomes following a switch from remicade to
biosimilar in Inflammatory Bowel disease patients

Smits et al.
J Crohns Colitis 2016 April

Prospectivo HOIanda
Cambio 2016

83 pacientes: 57 EC; 24 CU
No cambios en PCR y Calprotectina
2 pacientes tuvieron nuevo efecto adverso

No efectos adversos graves
Conclusion: Cambio en vida real no tiene efecto a corto plazo.



Switching between Infliximab originator and biosimilar
in Paediatric patients withiInflammatory Bowel disease.
Preliminaty observations
Sieczkowska et al.

J Crohns Colitis 2016 A
Polonia

Prospectivo 2016

Cambio

39 pacientes pediatricos: 32 EC; 7 CU
Remision clinica: 88% EC; 57% CU
Una reaccion adversa grave: retirada.

Efectos adversos leves similares a original.
Conclusion: Cambio parece ser seguro y efectivo.
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Expert Review of Gastroenterology & Hepatology
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The scientific and regulatory rationale for
indication extrapolation: a case study based on
the infliximab biosimilar CT-P13

Walter Reinisch, Edouard Louis & Silvio Danese

Revision de literatura
Similaridad entre biosimilar e infliximab sugiere que tiene
efectos comparables en Enf. Infl. Intestinal.

Datos de eficacia y seguridad en pacientes apoyan la
extrapolacion.

Se requiere analisis estricto de estudios
Es necesario programa estricto de farmacovigilancia
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_ Therapeutic Advances in Gastroenterology Review
¢ ¥

Clinical experience with infliximab
biosimilar Remsima [CT-P13) in A 2016
inflammatory bowel disease patients

Jorgen Jahnsen

Revision de literatura

Biosimilar de Infliximab es indudablemente una contribucion
terapéutica

Sera ampliamente usado por beneficios farmacoecondmicos
Aun debe demostrar intercambiabilidad

Se necesitan mas estudios
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Current status of biosimilars in the treatment of KO rea

inflammatory bowel diseases 2016

Dong Il Park

Deprarioent of batermal Measlicine, Aaogtul Soovesung Hosgpidal Sungtysoluvon aversily Safood of Medicine, Seoul Aorew

Revision de literatura

No hay estudios aleatorizados de eficacia ni seguridad ni
cambio

Biosimilares son una oportunidad para reducir costes en
similares tasas de eficacia y seguridad

Se necesitan estudios aleatorizados bien disenados



Accepted Manuscript
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Refarance YJCOM 54768

To appear In CIice) Gasroenierciogy and Mepaloidgy

T Alemania
Hungria
Revision de la literatura 2016

Expertos mundiales
Extrapolacion puede ser valida, basada en la evidencia

Infliximab parece demostrar esta extrapolacion en estudios de
vida real

Se necesitan mas estudios

Bosimdars in Inflammatory Bowel Disease Facts and Fears of Extrapolation

Shomvon Ben-MHorm, Niels Vande Castesle, Stefan Sciveiber, Peter Lakanos
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A budget impact model for biosimilar infliximab in
Crohn’s disease in Bulgaria, Czech Republic, Hungary,
Poland, Romania and Slovakia.

Brodszky V et al

Expert Rev Pharmacoecon Outcomes Res 2016

2016

Analisis del impacto presupuestario en 3
anos
Enf. Crohn
Uso en nuevos solo

Ahorro 8 millones € (en los 6 paises)
Nuevos y cambio:

Ahorro 17 millones €

Ahorro serviria para tratar 722 6 1530
pacientes
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EXPERIENCIA EN EL HOSPITAL ARNAU

2

Digestivos de
unidad enf.
Inflamatoria

2 Jefe de
Farmacéuticos Servicio de

Farmacia

intestinal




Decision tomada en comité
Remsima® en pacientes de iniciar cambio en
NUEVOS: 26 pacientes estables que
acepten.

e 20 Enf. Crohn
e 6 Colitis Ulcerosa



CONCLUSIONES




GRACIES




