COMISION FEOBRAL

DE MEJORA REGU_LATQRIA
DIRECCION GENERAL
AN e
C‘:‘ e , : 22 de Agosto del 2013 _
e , ‘,\_',;\ i @q'
Maestro Virgilio Andzade Martinez W(QDD Q'q
Titular

Comisién Federal de Mejora Regulatoria (“COFEMER")

Asunto: Se emite opinién ciudadana

Estirnado Maestro Andrade:

Hacem

os referencia al “Proyecto de Norma Oficial Mexicana PRO-NOM-177-5SA1-

2013" (Norma}. Después de analizar los documentos publicados en el portal de la
Cofemer respecto este mismo tema, consideramos que adolecen de defectos
importantes, por los cuales acompaifiamos nuestras recomendaciones!:

1.

Establecer los criterios que permitan prescribir, substituir e intercambiar los
medicamentos biotecnolégicos biocomparables (M.B.B) mediante su
Denominacién Comiin Internacional, como lo marca la Ley (LGS 222 Bis).
También, es recomendable limitarse a los 5 afios de proteccion de datos que
existen en el compromiso del TLC con EEUU y Canada. Estas posiciones son
necesarias para que exista la posibilidad de tener medicamentos para los
mexicanos mas necesitados, creando libre competencia.

Recalcar la posibilidad de extrapolar los resultados de un estudio clinico de
una indicacion terapéutica hacia otra, como lo dice el Reglamento (RIS 177
Bis 2 segundo parrafo). Es importante que se incorporen en los textos de la
Norma. Esto puede acelerar el ingreso de M.B.B. al mercado, en beneficio de
la poblacién.

No mencionan que para solicitar requisitos la Autoridad tomara en cuenta
los avances de la ciencia, lo cual si se menciona en el Reglamento (RIS 177 Bis
4V ¢ cuarto parrafo y 81 V). En la Norma sélo se menciona en el numeral
11.10.1.1.2 para los métodos analiticos para la cuantificacién de muestras
bioldgicas. Deberfa reiterase dentro de los textos generales de la Norma
(numeral 11.1), para evitar la repeticion de pruebas y estudios innecesarios,
que inclusive podrian ir en contra de la ética.

Los textos de la Norma deben mencionar, en los casos que apligue, que en los
estudios clinicos requeridos, se debe de mostrar que el genotipo de la raza
mexicana esta representado estadfsticamente en la muestra. Adema4s,
agregar en el texto que "se prefiere", pero no se obliga, a que los estudios
clinicos se realicen en México y/o de incluir poblacién mexicana.

Los documentos insisten en que los estudios se hagan con poblacion
mexicana y en territorio mexicano en todos los casos (numerales 2.1, 2.2,
6.1.2, y 11.1.1), situacidn que no tiene sentido, pues implicarfa la repeticién

1 Nuestros comentarios han sido enviados a la Cofemer en el paso de los afios. Los

tltimos fueron recibido por COFEMER el pasado 1 de junio del 2012.
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innecesaria, costosa y muchas veces contra la ética de estudios y pruebas.
Esto es contrario al texto legal, que atribuye esa determinacidn a la
Autoridad, caso por caso (RIS 177 Bis 4 V ¢ quinto parrafo). La exigencia de
que todos los estudios clinicos se hagan con mexicanos no tiene ninguna
justificacion cientifica, salvo, quizas, en algunos casos. Toca a la Autoridad
determinar cuéles sean esos casos.

6. Celebramos que la Comision Federal de Competencia haya enviado el Oficio
UPVAI-10-092-2013-066 el pasado 13 de agosto del 2013 en concluye que no
puede haber competencia por excepcidn y dice “El anteproyecto introduce
barreras a la entrada para el mercado mexicano de medicamentos genéricos
y biocomparables, en perjuicio del consumidor mexicano”.

Por segunda ocasién, la Norma ignora por completo la opinién de la Comision
Federal de Competencia, enviada a la COFEMER el 9 de febrero del 2011
(Oficio PRES-10-096-2011-020) respecto al mismo tema.

Finalmente, va en contra de la opinién de la “European Generics Association”
(EGA)} y varias organizaciones que opinan que los desarrollos de M.B.B. son
desarrollos globales, es decir, lo que sirve para México deberfa servir para el
resto del mundo, y viceversa.

Sugerimos visitar:

"EGA PRESIDENT CALLS FOR GLOBAL DEVELOPMENT OF BIOSIMILARS TO
ACHIEVE THEIR POTENTIAL, en
http://www.egagenerics.com/index.php/press-room/press-
releases/2012/26-ega-president-calis-for-global-development-of-
biosimilars-to-achieve-their-potential

7. Laexigencia de que los estudios tengan que hacerse en México reduce la
competitividad de México en el mundo. El numeral 11.8.3.2 del proyecto de
NOM abre la posibilidad sélo a que las pruebas preclinicas se acepten en el
extranjero. Sin embargo, el numeral 11.1.1 exige que las todas pruebas
preciinicas, clinicas y analiticas se deban hacer en México (y por excepcidn,
previo tramite, en el extranjero).

8. Anivel global, la regla es que las empresas farmacéuticas tienen libertad de
decidir si realizan los estudios necesarios a través de su propio personal, o si
prefiere hacerlo a via 1a contratacién de Terceros Autorizados, Centros de
Investigacion o Instituciones Hospitalarias. Evidentemente, estamos de
acuerdo en que los datos sean validados por terceros, pero eso es diferente a
que sean terceros quienes tengan que hacer los estudios en todos los casos.

Le suplicamos que al evaluar el Proyecto de Norma 177, tome en cuentan estos
comentarios, cuya meta final es fomentar la competencia en México, manteniendo
un balance adecuado entre la innovacién y el derecho a la salud que la Constitucién
otorga a los mexicanos.

Le enviamos un cordial saludo, nos ponemos a sus érdenes y quedamos en espera
de su respuesta.

Eduardo Ortiz Hernandez Pedro Morfin Heras Santiago Gonzdlez Luna Marseille



CC Lic. Mikel Andoni Arriola Pedroza, Comisionado Cofepris

Dr. Federico Alberto Arguelles Tello, Comisionado de Autorizacién Sanitaria
Lic. Eduardo Pérez Motta, Comision Federal de Competencia

Lic. [ldelfonso Guajardo Villareal, Secretario de Economia

Dra. Mercedes Juan Lépez, Secretario de Salud

Lic. Julio César Rocha Lépez, Coordinador de Cofemer

Referencias a comunicaciones anteriores de nuestra parte:

Expediente Carta Cofemer recibida el 1 de Junio del 2012

lacion

http://207.248.177.30/expediente/v99/_B001202722.pdf

Expediente Carta Cofemer 12 de Abril del 2012

7 % Y i xpediente 3.asp?ID=02/1074 412
http://207.248.177.30 /expediente/v99/ B001202142.pdf

Expediente Carta Cofemer 3 de Septiembre del 2010

http://207.248.177.30/expediente/v99/_B001003981.pdf
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MTRO. VIRGILIO ANDRADE MARTINEZ

Titular

Comision Federal de Mejora Regulatoria

Presente

Asunto: Se emite opinién institucional

Hago referencia al “Proyecto de Norma Oficial Mexicana PROY-NOM-177-SSA1-2013,
que establece las pruebas y procedimientos para demostrar que un medicamento es
intercambiable. Requisitos a que deben sujetarse los Terceros Autorizados que realicen
las pruebas” (anteproyecto) remitido a la Comision Federal de Competencia (Comision o
CFC) por la Comisién Federal de Mejora Regulatoria (COFEMER) el 5 de agosto de 2013.

Al respecto, se adjunta al presente la opinion institucional que elabord la CFC sobre el

anteproyecto.

Sin ofro particular, aprovecho la ocasion para reiterarle la seguridad de mi atenta

consideracion.

ATENTAMENTE T
SAEIORA RROULATOL
O RECCION GENER

ANGEL COPEZ HOHER
TITULAR DE LA UNIDAD



Opinion Institucional
. Datos generales

Tipo de Asunto: MIR de Impacto Moderado con Andlisis de Impacto en la Competencia.

Anteproyecto: “Proyecto de Norma Oficial Mexicana PROY-NOM-177-SSA1-2013, que
establece las pruebas y procedimientos para demostrar que un medicamento es
intercambiable. Requisitos a que deben sujetarse los Terceros Autorizados que realicen
las pruebas.”

Dependencia u organismo descentralizado: Secretaria de Salud
Fecha de envio: 5 de agosto de 2013.

. Opinion institucional

La NOM-177-SS5A1-1998, actualmente vigente, establece los criterios y requisitos que
deben observarse en la realizacion de las pruebas para demostrar la intercambiabilidad
de los medicamentos genéricos, asi como los requisitos a que deberan sujetarse los
establecimientos que lleven a cabo dichas pruebas.

El anteproyecto introduce modificaciones a la NOM-177-SSA1-1998 para incluir, entre
otros, el concepto de biocomparabilidad de medicamentos biotecnolégicos y define los
requisitos que deben cumplir los Terceros Autorizados para realizar pruebas y
procedimientos, que permitan demostrar que un medicamento genérico es intercambiable
por medicamento de referencia y un biocomparable por un biotecnoldgico de referencia.
Asimismo, el anteproyecto armoniza la regulacidon mexicana en cuanto a pruebas y
estudios de intercambiabilidad y biocomparabilidad con los estandares internacionales.

La MIR del anteproyecto establece que estas modificaciones buscan dar mayor certeza
en cuanto a la calidad, seguridad y eficacia de los medicamentos intercambiables y los
medicamentos hiocomparables.

Al respecto, esta autoridad considera que algunas de las modificaciones propuestas por el
anteproyecto podrian limitar el proceso de competencia y libre concurrencia, en virtud de
que erigen barreras a la entrada en el mercado de medicamentos genéricos y
biocomparables.

En especifico, el anteproyecto introduce las siguientes modificaciones:

“2.1 Esta Norma es de observancia_obligatoria para todos los Terceros Autonizados que realicen las
pruebas para demostrar la intercambiabilidad. Las pruebas deberén realizarse en temitorio nacional con

poblacién mexicana.

2.2 Esta Norma es de observancia obligatoria para todos los Terceros Autonizados, Centros de
Investigacion o Inslituciones Hospitalarias que realicen las pruebas para demostrar la
biocomparabilidad. Las pruebas deberdn realizarse en territorio nacional con poblacién mexicana.

4.41 Estudio de biocomparabilidad, a las pruebas, ensayos y analisis que sean indispensables para
demostrar que un medicamento biotecnolégico de prueba tiene las mismas caracteristicas de
segurnidad y eficacia de un medicamento biotecnolégico de referencia.

4.98 Tercero Autorizado, a la persona aultonzada por la Secretaria para realizar con probidad,
imparcialidad y de manera calificada actividades en apoyo al controf sanitario_asi como la evaluacion
técnica de actividades, establecimientos, procedimientos y servicios en el tertorio nacional o en el
extranjero, asi como proporcionar infonmacién, y realizar estudios respecto del cumplirmiento de




requisitos establecidos por la propia Secretaria o en las disposiciones generales aplicables, cuyos
informes técnicos podran auxiliar a la autoridad sanitaria.

6.1.2 Las pruebas de intercambiabilidad deberan realizarse por Terceros Autorizados en terrtorio
nacional con poblacion mexicana.

realizarse por los Terceros Autorizados, Centros _de Investigacion o Instituciones Hospitalarias en
territorio nacional y excepcionalmente en el extranjero, cuando asi lo determine la Secretaria con base
en la opinion del Comité de Moléculas Nuevas, previa consulta que éste realice al Subcomité de
Evaluacién de Productos Biotecnolégicos.”

En este sentido, el anteproyecto prevé que las pruebas de intercambiabilidad y de
biocomparabilidad deben realizarse en territorio nacional con poblacion mexicana. Este es
un elemento nuevo que se incluye al anteproyecto, el cual no se contemplaba en la NOM-
177-SSA1-1998"

En el caso de la biocomparabilidad, el anteproyecto permitiria realizar las pruebas
correspondientes en el extranjero, excepcionalmente, cuando lo determine la Secretaria
de Salud. Sin embargo, respecto a la intercambiabilidad, el anteproyecto no contempla
excepciones para realizar pruebas en el extranjero.

Al respecto, la MIR del anteproyecto establece lo siguiente:

“[L]a publicacién de esta norma permite que los terceros autorizados puedan competir
internacionalmente para desarrollar pruebas de bioequivalencia y biocomparabilidad
ofreciendo la certeza oficial de la NOM 177 de cumplir con los estudios, los requisitos y
procedimientos acordes a los estandares inlernacionales. Esta armonizacion permite
expandir a los mercados internacionales los estudios y andlisis de bioequivalencia para
genéricos intercambiables y desarrollar y expandir el mercado nacional e internacional de
estudios para certificar la biocomparabilidad de medicamentos biotecnolégicos."

Esta autoridad considera que si bien la armonizacion de la regulacién con estandares
internacionales permite que los terceros autorizados realicen pruebas de
intercambiabilidad y biocomparabilidad en territoric mexicano para competir
internacionalmente, el propio anteproyecto impide considerar la realizacién de estudios en
el extranjero. Lo anterior, a pesar de que el anteproyecto pretende cumplir con los
estandares internacionales en el proceso de certificacién de medicamentos.

Esta autoridad considera que estas disposiciones constituirian una barrera de entrada
artificial, en virtud de que se obligarian a realizar en México y con poblaciéon mexicana, los
estudios para demostrar intercambiabilidad y biocomparabilidad, protegiendo
indebidamente a los terceros autorizados, centros de investigacion e instituciones
hospitalarias que realizan pruebas en territorio nacional. Esto limitaria la capacidad de los
laboratorios productores de medicamentos para realizar pruebas en el extranjero.

La imposicion de barreras a la entrada inhibiria la competencia en el mercado, lo que
también resultaria en menores opciones, mayores precios y menor disponibilidad de
medicamentos genéricos y biocomparables, en perjuicio del consumidor.

Ademas, en la MIR del anteproyecto no se justifica que estos requisitos resulten
necesarios para garantizar la calidad, seguridad y eficacia de los medicamentos genéricos
y biocomparables.

! Adicionalmente, las convocatorias emitidas para unidades de intercambiabilidad requieren que los

solicitantes sean de nacionalidad mexicana.
Convocatoria disponible en: hitp:/iwww.cofepris.gob.mx/TyS/Documents/TercerosAutorizados/convocU|.pdf
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México, D.F., 9 de febrero de 2011

LIC. ALFONSO CARBALLO P
Tiular de ja Comision
Comision Federal de Mejora Refgulatoria

Presente
Asunto: Se emite opinidn

Hago referencia al similar de la Comisién Federal de Mejora Regulatoria
No. COFEME/11/0186 recibido el dia 24 de enero de 2011 mediante el cual se soficita la
opinion de la Comisién Federal de Competencia sobre el anteproyecto denominado
"Decreto que reforma y adiciona diversas disposiciones del Reglamento de Insumos para
{a Salud” (anteproyecto), presentado por la Secretaria de Salud {SSA).

Al respecto, esta autoridad emite opinidén sobre los efectos que el anteproyecto podria
tener en materia de competencia y libre concurrencia en caso de aprobarse. La presente
no prejuzga sobre aspectos de cualquier otra indole que este anteproyecio pudiera lener,
toda vez que no son competencia de esta autoridad.

El anteproyecto tiene por objeto establecer las disposiciones juridicas necesarias para el
desarrollo de medicamentos biotecnoldgicos (innovadores y biccomparables), que
garanticen su calidad, seguridad y eficacia, a fin de autorizar su comercializacion. Asi
como, establecer pruebas de comparabilidad que permitan desarroliar y ampliar el
mercado de biocomparables, en beneficio de la poblacion de mas escasos recursos y de
las instituciones de salud plblica. :

Esta autoridad considera que el anteproyecto contiene diversas disposiciones que, en

" caso de aprobarse, limitarian la libre sustitucién de medicamentos biotecnolégicos e

introducirian barreras de entrada artificiales, que restingiian el acceso de los
consumidores al mercade de madicamentos biotecnoldgicos. A continuacién se presentan
las consideraciones de esta Comision sobre aspectos particulares del anteproyecto;

I. Restriccfones a la sustituclién de medicamentos biotecnolégicos

El anteproyecto contiene la siguiente disposicion:

FArticulo 31.-...
- ...
Ho- ...

ﬁ;éra fa prescripcion de medicamentos biotecnologicos fa recela médica debera incluir
el nombre comin internacional y la denominacién distintiva.

La dispensacidn y venta de medicamentos biolecnoldgicos debera ajustarse a fo
prescrito an la raceta, por lo cual, no pusde haber sustitucion del producto en las
farmacias, a menos que dicha intercambiabilidad este previsle en la propia recefa”.
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ll. Barreras a la entrada

El anteproyecto dispone lo siguiente:

"Articulo 177.- (..

{.]

Los estudios preclinicos y tlinicas de los medicamentos biotecnoldgicos innovadores o
de referencia, deberdn realizarse en México, cuando el madicamento se fabrique en el
territorio nacional, o cuando la Sectetarfa, con base en la opinion del Subecomité de
Evaluaciin de Productos Biotecnoidgicas, lo determine asl, cuando ta fabricacién y
estudios antes referidos se realicen en ef exiranjero.

[.d

Para el caso de medicamentos biotecnioldgicos da fabricacion exiranjera ademés de los
requisitos anteriores se dsherdn presenfar los establecidos en las fracciones I, Il y itf
del articulo 170 anterior.

Articuio 177 Bis 2.-[.. ]

[}

Los esludivs preclinicos y clinicos de los medicamentos biolecnoldgicos
hiocomparables, deberdn reafizarse en México, ciando el medicamento se fabrique en
el lerritorio nacional, o cuando la Secrelarfa, con base en la opinién del Subcomité de
Evaluacion de Producios Biotecnoldgicos, lo delermineg asl, cuande la fabricacién y
estudios antes referidos se realicen en al exiranfero.

Para el caso de medicamenfos biotecnolégicos biocomparables de fabricacidn
extranjeras ademés de los requisitos anterforss se deberan presentar los establecidos
en las fracciones |, it y 1l det artfculo 170 anterior.

iy

La MIR justifica el establecimiento de dicha disposicion en lo siguiente: “Debida & que 1a
estructura de un medicamenta biotecnoldgico es muy compleja, no es sufigiente con fa informacion
de la farmacocinélice para establecer la equivalencie terapédulica como en el casoc de lps
medicamenlos genéricos de origen farmoquimico, por lo que se requiere de una evaluacion pre-
clinica y clinica en poblacién mexicana ya que por fa naturaleza del medicamento puede haber
variabilidad en el efecto lerapéulico ademds de Il manifestacion de reacciones adversas
importantes que no hayan sido detactadas en otras poblaciones donde se hayan Hevado a cabo los
estudios cilnicos de origen. Adicionalmente cabe seflalar, que este requisito es relevante debido a
que: (i) Si el medicamento se ests dasarrolffando en México, &ste no cuenta con ninguna evaluacién
que nos gerantice la seguridad y eficacia del mismo en la poblacidn mexicana, por fo que se
requiersn éstos estudios; (i} Para verificar que el efecto def medicamento en la poblacion a la que
se va a destinar no presenta efeclos distinlos debido a las probables difarencias genéticas,
nufricionales y culturales con las poblaciones con las que se haya evaluado originalmente {en &f

caso de medicamentas importados), las cuales por consecuencia, pueden generar un ajuste en I?::f R
posologla del tratamiento y (i} Para promover ol desarrollo de la investigacion clinica en eof

Pais"”
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Esta autoridad considera que esta disposicion constituiria una barrera de entrada artificial,
en virtud de que obligaria a realizar en México los estudios clinicos y preclinicos de los
medicamentos biotecnol6gicos cuando se fabriquen en territorio nacional y, en el caso de
extranjeros cuando lo determine la SSA. Este tipo de disposiciones dificulta la entrada de
nuevos competidores al mercado, ya que limitaria la capacidad de eleccion de los nuevos
entrantes respecto del proveedor de servicios que les resulie mas eficiente, en términos
de menores precios y mejor calidad.

La imposicion de barreras a la entrada para nuevos competidores inhibiria la competencia
en el mercado, lo que también resultarfa en menores opciones, mayores precios y menor
disponibilidad de medicamentos biotecnoldgicos de referencia y biocomparables, en
perjuicio del consumidor,

Asimismo, la justificacion en la MIR de esta disposicidn se limita a realizar afirmaciones
que no se encuentran respaldadas en informacién o estudios que permitan determinar
que este requisito resulta necesario para garantizar la seguridad, calidad y eficacia de los
medicamentos biotecnologicos de referencia y biocomparables. Por el contrario, una de
las justificaciones que utiliza es “promover el desarrolfo de la investigacion clinica en el
Pals".

De esta forma, esta autoridad considera que las restricciones que imponen estas
disposiciones resultan contrarias al interés publico y garantizarian a los laboratorios de
andlisis clinicos un mercado cautivo.libre de la presion competitiva que representan los
laboratorios extranjeros, lo cual inhibiria los incentivos gue tienen para ser mas eficientes
y ofrecer servicios a menores precios, de mejor calidad y en mejores condiciones. Lo
anterior, se traduciria en mayores rentas para los laboratorios nacionales, generadas
artificialmente por la proteccion que les otorgaria esta disposicion y no por razones de
eficiencia operativa o de condiciones de mercado.

Ademds, la regulacion internacional en la materia, como la de la Unién Europea (U.E.) y
E.U.A.? permite la presentacion de estudios clinicos y preclinicos que no se realicen en su
territorio, para la autorizacién de "medicamentos biolégicos”, siempre y cuando se cumpla
con ciertos requisitos. Por ejemplo, el Reglamento* de la materia en la U.E. establece
“...Los documentos deberdn contener una certificacién de que los ensayos clinicos
efectuados fuera de fa Unién Europea se ajustan a los requisitos éticos de fa Directiva
2001/20/CE..". En este sentido, la regulacién les otorga a los interesados en incursionar
en este mercado, la opcion de presentar estudios realizados fuera de la U.E. sujetos al
cumplimiento de estandares minimos.

3 La parte 312 del Tl.tulo 21 del Codigo de Regulaciones Federales [Codé of Federal Regulations) establece
lo siguiente: *Sec. 312.120 Foreign clinical studies not conducted under an IND. a) Acceptance of studies. (1)
FDA will accept as support for an IND or application for marketing approval (an application under section 505

of the ac! or section 351 of the Public Heallh Service Act (the PHS Acl) (42 U.S.C. 262)) a well designed and 7'

well-conducted foreign clinical study nof conducted under an IND. if the following conditions are met:"{...]
Arliculo 6 del Reglamento (CE) N° 726/2004 del Parlamento Europeo y del Consejo, de 31 de marzo de

2004, por el que se establecen procedimientos comunitarios para la autorizacién y el conirol de los

medicamentos de uso humano y veterinario y por el que se crea la Agencia Europea de Medicamentos.
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Por ello, se recomienda establecer disposiciones acordes a la practica internacional que
faciliten el ingreso de nuevos participantes al mercado de medicamentos biotecnoldgicos.
Asi como, permitir la introduccion de este tipo de barreras a la entrada, Gnicamente
cuando se presente evidencia que acredite la necesidad de incorporarias a la legistacion.

En conclusion, esta autoridad recomienda eliminar las disposiciones que limitan
injustificadamente la sustitucion de medicamentos biotecnolégicos e imponen requisitos
que representarian barreras de entrada, a fin de generar mayor competencia en el
mercado de medicamentos biotecnolégicos y por tanto, mayor acceso de los
consumidores a estos  medicamentos, principalmente a la poblacién de mas bajos
recursos.

La presente opinién se emite con fundamento en los articulos 1, 2, 3, 23, 24, fracciones
VI, XVIity XIX, y 28, fraccion VI, de la Ley Federal de Competencia Econdmica; 1 v 2 del
Reglamento de la Ley Federal de Competencia Econémica; asi como en los articulos 8,
fraccion I, 20 y 22, fraccion Vill, del Reglamento Interior de la Comisién Federal de
Competencia.

Sin otro particular, aprovecho para reiterarle la seguridad de mi atenta consideracion.
ATENTAMENTE

a8

EDUARDO PEREZ MOTTA
PRESIDENTE
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RV: Comentarios a los "Lineamientos de Medicamentos Biocom parables“ X
02/1074/030412 SSA/26141 - A
Fernando Israel Aguilar Romero N

Enviado el: vi , 01 de junio de 2012 04:07 p.m.
nviado el: viernes e junio p.m ,/>&/d) C,LJ? 722

Hasta: Cofemer Cofemer

L ———

De: Pedro Morfin [mallto:pedromorfin@gmail.com]
Enviado el: viernes, 01 de junio de 2012 04:00 p.m.

Para: Mauricio Trevino Garza
CC: Alfonso Carballo Perez; Julio Cesar Rocha Lopez; Santiago Gonzalez Luna Marseille; Eduardo Ortiz
Asunto: Comentarios a los "Lineamientos de Medicamentos Biocomparables" 02/1074/030412 SSA/26141

Estimado Lic. Trevifio
Estimado Comisionado Carballo
Estimado Lic. Rocha

Les enviamos nuestros comentarios a los "Lineamientos de Medicamentos Biocomparables” 02/1074/030412 SSA/26141 publicado en el
portal de la Cofemer el pasado 29 de mayo del 2012.

Ademas, acompafiamos las recomendaciones de modificaciones al documento SSA/26141. Asimismo, enviamos el formato WORD del
mismo documento, tomando como base lo publicado en su portal.

Les agradecemos que nuestros comentarios y recomendaciones de modificaciones sean publicados en el portal tan pronto como sea
posible.

Les enviamos un cordial saludo.
Atentamente,
C. Eduardo Ortiz Hernandez

C. Santiago Gonzalez Luna Marseille
C. Pedro Morfin Heras

@2
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| COMISION FEDERAL | i

DE MEJORA REGULATORIA
I_\ggapg;;:,‘g(}a; GENERAL 12 de Abril del 2012
Lic. Alfonso Carballo Pérez | 12 ABR. awni
Comisionado de Cofemer i — -
Presente RECIBIDO
Estimado Lic. Carballo: e —

Después de analizar el documento Lineamientos de Medicamentos Biocomparables
02/1074/030412 publicado en el portal de la Cofemer el pasado 4 de Abril del
2011, ademds de otras propuestas de lineamientos que se estdn evaluando en éste
momento, Ye enviamos los siguientes comentarios.

Encontramos con preocupacién varios aspectos que preocupan y que
reiteradamente se han presentado tanto a la Cofemer como a otras instancias del
Poder Ejecutivo y sin embargo, cuando parece que se resuelven aspectos
importantes, basados en el espiritu de la Ley, se vuelvan a introducir de alguna
forma en la regulacion, como que si se buscara la oportunidad de agregar ciertas
medidas "a como dé lugar", sin considerar los lineamientos de la Ley, ni las
opiniones previas calificadas.

Como usted recordara junto con los ciudadanos Santiago Gonzalez Luna Marseille y
Pedro Morfin Heras, hemos estado activamente participando como ciudadanos en la
Legislacién, Reglamentacién y otras medidas respecto a los Medicamentos
Biotecnoldgicos.

Nuestros comentarios son congruentes con la carta que les enviamos a la Cofemer el
pasado 3 de Septiembre del 2010, respecto al Reglamento de Biotecnol6gicos 2

1. Los Comité de Etica deben ser totalmente independientes. Creemos que un
proceso de registro ante la Cofepris les quita la independencia que requieren para
operar éticamente.

2. Debe ser facultad de cualquier empresa farmacéutica decidir si realiza las los
estudios necesarios a través de su propio personal, o si prefiere hacerlo a via la
contratacion de Terceros Autorizados.

3. Salvo en la definicion del biocomparable en las definiciones, no se puede definir
como “no innovador” como lo dice la Ley, a un medicamento que la Ley ha definido
como “biocomparable”. Por lo que se deben eliminar todas las referencias
derogativas “no innovador” y cambiarlas a “biocomparable”.

4, En toda la regulacién se debe dejar claro que el Comité de Moléculas Nuevas y el
Subcomité de Biotecnoldgicos s6lo emiten “opiniones”, tal y como lo define la Ley.

5. Insisten en que los estudios se hagan con poblacién mexicana en todos los casos.
Recomendamos que pueda quedar como una preferencia de la Autoridad, sin
embargo no tiene ninguna justificacién cientifica, salvo, quizas, en algunos casos que

Pagina 1 de 2
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pudiera haber sus excepciones. Ademas, se ignora por completo la opinién de la
Cofeco, enviada a la Cofemer el 9 de febrero del 2011 Oficio PRES-10-096-2011-020,
respecto al mismo tema. Se deben tener lineamientos de tal forma que “se prefiere”,
pero no se obliga, a que los estudios clfnicos incluyan poblacién mexicana.

6. Parece que no consideran la posibilidad de extrapolar los resultados de una
indicaci6n terapéutica, hacia otra, como lo dice el Reglamento. Es importante que sf
lo incorpore en los lineamientos que estdn en revisién de ustedes y la Cofepris.

7. No hace referencia a que mientras mas caracterizado esté el medicamento
biocomparable y mejor demuestre su comparabilidad ﬁsu:oqufmlca, menor
evidencia clfnica se requerira, como lo dice el Reglamento.

8. - No se hace mencién en que para solicitar requisitos la Autoridad tomar4 los
avances de la ciencia, como lo menciona el Reglamento. Deberfa reiterase dentro de
los textos para evitar la repeticion de pruebas y estudios innecesarios, que inclusive
podrian ir en contra de la ética.

En éste comunicado resumimos las preocupaciones que tanto el C. Santiago
Gonzilez Luna Marseille, el C. Pedro Morfin Heras y su servidor, C. Eduardo Ortfz
Hernéndez tenemos respecto a temas que se estin regulando respecto a los
medicamentos biotecnol6gicos y biocomparables, y que se han estado discutiendo
recientemente,

uencia y responsabilidad que usted
igad en México, manteniendo un balance

Le envio un cordial saludo, estampq a edo en, espera de sb
respuesta, ﬁz‘,ﬂ_ i
Atentamente, -

CCP Lic. Mikel Andoni Ary pedroza, Comisionado Cofepris

CCP Lic. Eduardo Pérez ta, Comision Federal de Competencia

CCP Lic. Bruno Ferrari Garcfa de Alba, Secretario de Economia

CCP Lic. José Manuel Torre, Subsecretario de Competitividad de Economfa
CCP Lic. Salo;nén Chertorivski Woldenberg, Secretario de Salud

CCP Lic. Julio César Rocha Lépez, Coordinador de Cofemer

CCP C. Santiago Gonzélez Luna Marseille .
Pégina 2 de 2
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xz:g‘ . m:mento E;zajoheumwglm LGS Art 222 Bis C%D CO O ..—3CT 6 {
Eaviado ek mwuumw:u pm.

Para:
o gob.mx; Qob.mx; Bruno Ferrar Garcla de Alba; emnesto.saro@pan.senado.gob.mx; miguel.osunaoongreso.gob.mx; sgi@bgigs.mx; Alfonso Carbalio Pérez; Eduardo Ortiz [gpozt@gmall.com]
mujm@mﬂuawmxmr(mm Propuesta modificacion Reg~1.pdf (569 KB) N

De: Eortiz <gpozit@gmail.com>

Fecha: 3 de septiembre de 2010 16:40:22 MDT
Para: acarballo@cofemer.gob.mx

Asunto:

Estimado Lic Julio Cesar Rocha Lopez
Por medio de la presente anexamos dos archivos en los cuales se explica nuestro interes y apreciaciones respecto al Reglamento de Biotecnologicos LGS Art 222 Bis.
En el ler. archivo encontrari nuestras participaciones en la analisis, discusién y votacién del Art 222bis de la LGS. (Comentarios a Reglamento Biotecnologicos)

En el 2do archivo encontrard nuestras propuestas de modificacion al Reglnmmm que se analiza y que reflejan el espiritu de la norma que fue aprobada en el Congreso de la Union.
(Propuestas a Reglamento Biotecnologicos)

Esperando que sean tomados en cuenta para el beneficio de los mexicanos quedamos a sus ordenes para sus comentarios,

C. Eduardo Ortiz Hernandez - Diputado Fed LX Legislatura - gpozit@gmail.com
C. Santiago Gonzalez Luna Marseille - sgl@bglgs.com.mx

C. Pedro Morfin Heras - pmorfin@hotmail.com

@
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3 de Septiembre de 2010
Lic. Julio César Rocha Lépez
Coordinador General de Mejora Regulatoria Sectorial de COFEMER
Cofeme:
Boulevard Adolfo Lépez Mateos 3025 Piso 8
Colonia Sap Jer6nimo, Aculco
CP 10400, México, DF
55 5629 9500 ext 22607

Estimado Lic. Rocha:

En relacién con la manifestacién de impacto regulatorio (MIR) enviada por la Secretaria
de Salud, & través de la COFEPRIS el dia 21 de julio del 2010, relativa al Reglamento del
Articulo 222 Bis de la Ley General de Salud (el “Reglamento”), en materia de
medicamentos biotecnolégicos, nos permitimos hacer de su conocimiento los siguientes
comentarios, para gue sean tomados en cuenta por esa autoridad al momento de evaluar

dicha MIR.

El Lio. Ortiz Hemnfndez, participé en la LX Legislatura de Ja Honorable Cémara de
Diputados del Congreso de la Unién, representando e Distrito Quinto electoral de la
ciudad de Culiacén,. Sinaloa, Durante su gestién tuvo oportunidad de involucrarse
activamente en las discusiones relativas al citado Articulo 222 Bis de la Ley Qeneral de
Salud. Fue integrantc activo de la Comisién de Economia y del Comité de
Competitividad. Aun después de la terminacién de su mandato, ha seguido pugnando por
que la Iniciativa de Reforma de dicha Ley, que €l no aprobé en su forma original, fuera
modificada en beneficio la salud y el bolsillo de los mexicanos. Después de muchas
reuniones y discusiones, el Senado modificé la iniciativa presentada por la Cimara de
Diputados, para llegar al texto actualments vigente.

Cuatro puntos fundamentales lograron quedar plaimados en esa ley que, como lo
reconocié el Senador Emesto Saro, fue fruto de un proceso legislativo muy abierto, en
que se tavo oportunidad de discutirlo con todas 1as partes:

1. Bl uso de |a Denominacién Comin Intemacional como método de
identificacién de los medicamentos bictecnoldgicos.

2 La importancia de que en el Cuadro Bésico se cres libre competencia entre los
medicamentos innovadores y biocomparables a través de la substitucién de los
mismos,

3. Se pedirédn sélo los estudios (clinicos o no clinicos) que sean necesarios.
4, El Subcomité de Medicamentos Biotecnolégicos se le tomaré en cuenta por la

COFEPRIS como una opinién, pero la dltima decisién siempre recaerd en ésta
Wltima.
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Sin embargo, el Reglamento sometido & esa H. Comisién Federal de Mejora Regulatoria
neutraliza muchos de los beneficios que con tanto esfuerzo se lograron. Beaeficios que
quizds no son evidentes, porque la ley no entré al detalle en la regulacién, pero que
fueron discutidos y valorados por el Congreso, quien confié en que el Ejecutivo los
desarrollaria a través del Reglamento. Para nuestra sorpresa, no se da tal desarrollo, sino
que por ¢l contrario, se violenta claramente Ja intencién de la norma legislativa, y a través
del Reglamento se introducen elementos que expresamente fheron rechazados por el
Poder Legisistivo y se omiten otros que expresamente fueron mencionados por dicho
Poder.

En la fey se eliminé el requisito de que para otras indicaciones de un biocomparable, se
deban hacer estudios. En la iniciativa inicial obligabs a hacerlo en todas las indicaciones,
pero en la norma publicada eso se eliminé., En cambio, ahora en el Reglamento parece
exigir nuevamente la realizacién indiscriminada de tales estudios.

Al disoutir la ley se insistié mucho en que debe de haber una cléusula Bolar que permita
desarrollar los medicamentos biocomperables en su debido tiempo, y que ingresen al
mercado tan pronto como sea posible, sin violentar las patentes de los medicamentos de
referencia.

Se discutid y concluyé qué el vinculo del registro sanitario con los derechos de propiedad
industrial no es objeto de esta Ley. .

Se insistié en qué se deben tomar en cuenta los avances dé la ciencia para adecuar la Ley
& la realidad, y que por lo tanto debe dejarse espacio a Ja autoridad sanitaria para hacer
esas adecuaciones y que las mismas no requicran de actos legislativos que siempre irn a
la zags de los avances tecnoldgicos,

E! Reglamento obliga a que si un biotecnoldgico innovador se fabrica en México, tenga
forzosamente que realizar los estudios clinicos con México. Esto no es convenients
desde el punto de vista de Ia competitividad, ya que pudiera darse el caso que un
desarrollo mundial de un innovador quisicra fabricarse en México, y no se podria a
menos qus [os estudios olinicos se hubieran hecho en México. Ademis, no tiene sustento
cientifico alguno. La poblacién de México no es peculiar al grado tal que los estudios
hechos en otros congéneres no puedan ser considerados vélidos para los mexicanos.

En el Reglamento do Insumos para de la Salud (RIS) actual se define cleraments la forma
en que se debe prescribir y administrar un pmduoto Se le invite a los doctores a que
prescriban por la Denominacin Comin, y si el doctor lo desen, en €] mercado privado,
incluya la Denominacién Distintiva. A nivel del Cuadro Bésico es obligatorio que se
prescriba por la Depominacién Comiin. Es importante preservar todas estas
disposiciones.

En el émbito de Ia vinculacién entre patentes y registos sanitaries, la norma vigente
claramente establece que tal vinculacién no puede hacerss entre patentes de procesos y

19)



productos, sino sdlo entre patentes de ingredientes activos y productos. El 90% de las
petentes en materia de biotecnoldgicos son patentes de proceso, no elegibles para esa
vinculacién.

Los desarrollos de productos biocomparables no son sencillos y requieren mucha
inversién. Algunos documentos se refieren a que éstos desarrollos son globales, mds que
especificos para un pafs. De la misma forma, los biocomparables, por ser desarrollados
afios después de los innovedores, con el avance de la ciencia y conocimiento, pueden
mejorar muchos aspectos de innovador, lo que en algunas literaturas llaman como “Bio-
better”, un biocomparable que en algunos aspectos se puede considerar mejor, quizds
porque tenga un mejor perfil de estabilidad o de pureza.

Por lo anteriormente expuesto consideramos que la propuesta de Reglamento para el
Articulo 222 Bis de la Ley General de Salud no respeta sl espiritu del Legislativo y por
ende debe corregirse,

Al Lic. Ortiz Hernéndez [e toco, en la historia, el ger ¢l elemento legislativo, a través de
Ia Cémara de Diputados, que entendié que Ia iniciativa original no era la mejor para
México, lo cual quedé evidenciado por el hecho de que fue el tinico diputado que no vots
a favor de la iniciativa original de reforma al tantas veces mencionado articulo 222 bis de
la Loy General de Salud, y que propugné por mejorar esa norma.

Es frustrante encontrar que muchos de los elementos antes discutidos y desechados por el
Legislativo, estdn volviendo 2 introducirse en e} Reglamento. El Reglamento presentado
por el Bjecutivo no desarrolla la norma aprobada por el Congreso, sino que la escamotea
vergonzosamente.

Se acompafia a ests escrito una propuesta de gambjios al texto del Reglamento propuesto

por ol Ejecutivo, quo refleja el espiritu de lg’norma que fue aprobada por el Congreso, y
que se suplica que sea tomado en cuenta poy esa 1. Comisién.

Atentamente:

C. Pedro Morfin Heras

c.c.p. Lic. Alfonso Carballo Pérez, acarbailo@cofemer.gob.mx
c.c.p. Dr. José Angel Cordova Villalobos, jcordoba@selud.gob.mx
c.c.p. Lic. Miguel Angel Toscano Velazco, {oscano ig.gob.mx
¢.c.p. Lic. Bruno Ferrari Garcia de Alba , brune
c¢.c.p. Sen. Emesto Saro Boardman, Ernesto.saro(@p: g
c.c.p. Dip. Miguel Antonio Osuna Millén, miguel.osuna@) .gob.mx




el de Agosio del 2013

Maestro Virgilio Andrade Martine;

Titular

Comision Federal de Mejora Regulaturia ("LOFEMER

Estimado Maestro Andrade

Asunto: Se emite omaion ciudadana

Hacemos referencia al "Proyecto de Norma Oficial Mexicana PRO-NOM- 1 77-SSA 1.

20137 (Norma). Despues de anallzar los docume

08§ publicados ¢n el portal de ta

Cofemer respecto este miSma tema, consigeramos que adolecen de detectus

acompanamaoas nuestras recomendacuvnes!

importantes, per los cuales

1. Establecer los criterios que permitan prescribir, subsutuair e intercambiar los
medicamentos biotecnologicos blocomparanles (M.B.H) mediante su
Denominacién Comtn Internacional, como 1o marca la Ley (LGS 222 Bis)

También, es recomendable Hmitarse a los §

afios de prorectidn de datos que

existen en el compromiso del TLC con EEUU y Canadd. Estas posiciones son
necesaras para que exista ta posibilidad de tener medicamentos para los
niexicanos mas necesitados, creando hbre com ipetencia

2. Recalcar la posibilidad de extrapolai los resultados de un estudio clim
una Indicacién terapeutica hacls otra. como lo dice el Reglamento | Rl\

Bis 2 segundo pdrrafo). Es imbortante que se incorporen en lus texios de
r J ;

Norma. Esto puede aceterar el ingreso de M.B.B. al mercado, en heneficio Lje

la poilacion

3. No mencionan que para solicitar requisitos la Autoridad tomara en cuen E.,s

los avances de la ciencia, lo cual si se menciona en e} Reglamento (R 7 Bisy

1Vcea .JllU parrafoy 81 V). En la Norma sélo se menciona en el numeral
11.10.1.1.2 para los métodos analinicos para la cuantificacién de muestras
biologicas. Deberia reiterase dentro de los textos generales de 1o !\(-u ma
(rumeral [ 1.1}, para evitar |a repern ion de pruebas y estudios innecesarios
que inclusive pedrian ir en contra de la élica

£

Los textos de la Norma deben mencionar, en los casos que aphque, que en los

estuaios clinicos requeridos, se debe de mostrar que el genotipo de la raza

mexicana esta representado estadisticamente en la muestra. Ademads

agregar en el lexto que “se prefiere”, pero no se o gy, a que los estudios

clinicos se realicen en México y/o de inclul poblaciton mexicana
5. Losdocumentos insisten en que los estudios se hagan con poblacion

) R |

mexicana Yy en terrttorio mexicano en todos los casos (numerales 2 L, 6.&
6.1.2, y 11.1.1), situacidn que no tiene sentido, pues implicaria la repeticion

' Nuestros comentarios ha

n sido enviados a la Cofemer en el paso de los anos.  Los
tltimas fueron recibido por COFEMER el pusado 1 de junjo del 20172

&



nNecesarid, COSIosSd ¥ muchas v [ | 1d &4 ¢ estud ok

Esto es contrario al texto legal, qus ¢ B5a dete
Auroridad, caso por caso (RIS Bis 4 jwinto parra L exigencia e
que todos tos estudios clinicos se hagan con mexicanos no tiene guina

1L1Zas, en algunos Casos. Tocaala Autoridad

6. Celebramos que la Comision Federal de Competencia haya enviado &l Oficio
UPVAL-10-092-2013-066 &! pasado 13 de agosto del 2013 en concluye que
puede haber competencia por excepcidn y dice “El anteproyecto int i

parreras a la entrada para el mer 1O T cicanu e medicamentos genéq

biocomparables, en perjuicin del ¢ for mexican

LGN N IMa 1ei I Mpieto la opinton de la

¥
Por segunda o
F

ederal de Competer nviada a la EMER el 9 de febrero del 2011
(Oficio PRES-10-096-2011-020) respecto al mismo tems
Finalmente, va en contra de la opinion de la “European Generics Association
rrollos de M B.B. son
desarrollos globales, es decir, [0 que sirve para México deberia servis para
resto del mundo, y viceversa
Sugerimaos visitar
"EGA PRESIDENT CALLS FOR GLOBAL DEVELOPMENT OF BIOSIMILARS TO
ACHIEVE THEIR POTENTIAI

(EGA} y varias organizaciones Gue opinan que los des

http://www.egageneric m/index.php/press-room/press
“releases /2012 /26-eg0 side } siobal-develppmi
Dl u‘ll‘;. lars-to=a Ieve-tne
7. Laexigencia de que los estu eng & hace Ml oduce
competitividad dg Mexico ¢ 1 ,

NOM abre la posibhilidad so6i ‘ ru=has preclinicas se acepten
extranjerc. Sin embargo, el numeral ! xige que las todas prueba
preclinicas, clinicas y analiticas se deban hacer en México (y por excepcion,
previo tramite, en el extranjero)

8. A nivel global, la regla #s que as empresas farmacéuticas tienen libertad de
decidir si realizan los estuc
prefiere hacerio a via la contratac

1 fraves (e 5U prapo persona

¢ Terceros Aurorizados, Centros de

tnvestigacion ¢ [ns e italanas. BEvidentemente, estamos ce
acuerao en que 10s dataos sean validado rErCerns, pero €so es dierent
que sean terceros quienes tengan que hacer 1os estudios en todos Lo 0
Le suplicamos que al ar el Proyecto de Norma 177, tome en cuentan esto
comentdrios, cuya il es romentar la npetentcia en Mexico, manteniendd
un balance adecuad ova {derecho a ta salud que la Constirucion
otorga 4 los mexicay
Le 2nviamos un core do, NOS ™ moe ordenes y quedamos en esper;

de su respuesta

/
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CC Lic. Mikel Andoni Arriola Pedroza, Comisionado Cofepris

Dr. Federico Alberto Arguelles Tello, Comisicnado de Autorizacion Sanitarta
Lic. Eduardo Pérez Motta, Comision Federal de Competencia

Lic. lldelfonso Guajardo Villareal, Secretario de Economia

Dra, Mercedes Juan Lopez, Secretario de Salud

Lic. Julio Cesar Rocha Lépez, Coordinador de Cofeme

Refereucias a comunicaciones anteriorces de nuestra parte:

Expediente Carta Cofemer recibida el 1 de Junio del 20172

Dt/ 207 248 177,30 frvgulaciones/ sed

http://207.248.177.30/ expediente /v49/_BOO1 202722 pdt

Expediente Carta Cofemer 12 de Abril del 201
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