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1. As sociedades médicas dão apoio a introdução dos biossimilares no mercado brasileiro com o objetivo

de reduzir o custo do tratamento e dar maior acesso aos pacientes

2. O exercício de comparabilidade (físico-químico e clínico) devem seguir as recomendações da OMS

3. É mandatório que os manufatores comprovem a eficácia e segurança de seus produtos com aqueles

ditos de referência

4. A nomenclatura dos biossimilares deve distinguir facilmente o produto com relação a droga referência

para facilitar o reconhecimento e a farmacovigilância

5. Os especialistas não são contra a extrapolação de indicações desde que se demonstre eficácia, 

segurança do biossimilar e o mecanismo de ação do medicamento seja o mesmo nas doença indicada

para a extrapolação

6. Os especialistas são contra a substituição automática, ou seja, sem o conhecimento médico

7. Farmacovigilância dos produtos biossimilares é MANDATÓRIA e deveria ter o mesmo rigor do 

medicamento referência

Posicionamento de Sociedades quanto aos Biossimilares
Reumatologia, Gastroenterologia e Dermatologia

8. Para um produto ser considerado intercambiável, os postulantes deveriam

fornecer resultados de estudos clinicos, com mais de uma troca entre 

referência e biossimilar, que comprovem eficácia e segurança



Non-medical switch

Nguyen E et al. Curr Med Res Opin. 2016 Jul;32(7):1281-90

TlPOS DE RESULTADOS DIREÇÃO DOS RESULTADOS TlPOS DE DOENÇAS



Resultados de Estudos
Non-medical switch

Nguyen E et al. Curr Med Res Opin. 2016 Jul;32(7):1281-90

gasto maior
redução na
aderência



Qual a experiência com o 
switch de Infliximabe por
CT-P13 em pacientes em

remissão clínica ?



Non-medical switch no tratamento da AR

Phillips K et al. Annals of the Rheumatic Diseases 2017;76:835

▪ AR, estaveis por ≥ 6 meses
▪ sem hospitalizações
▪ Switch para CT-P13: 376
▪ Manteve uso de Remicade: 5889
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Non-medical switch no tratamento da AR
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Non-medical switch no tratamento da AR



Nós temos evidência
científica robusta que

existe eficácia e 
segurança no switch de 

infliximabe pelo CT-P13?



Pacientes estáveis, 
pelo menos, por

6 meses com 
REMICADE

Remsima

Remicade

Todos com REMICADE
Randomização 1:1

500 pacientes
Piora da doença

Semana 52

Piora da doença
Semana 52

Seguimento
Semana 78

Seguimento
Semana 78

Endpoint 10

52 semanas

• Assumindo piora da resposta de 30% em 52 semanas

• Margem de Não-inferioridade: ± 15%

The NOR-SWITCH STUDY
Delineamento do estudo

Jørgensen KK et al Lancet. 2017 Jun 10;389(10086):2304-2316



* Piora da doença

• RCU: aumento do p-Mayo ≥ 3 e p-Mayo ≥ 5

• DC: aumento do HBI  ≥ 4 e HBI ≥ 7

• AR/PsA: aumento do DAS28 de ≥1,2 desde a randomização a DAS ≥ 3,2

• AS/EsA: aumento do ASDAS de ≥1,1 e ASDAS ≥ 2,1

• Psoríase: aumento do PASI de ≥3 desde a randomização ao mínimo de PASI ≥ 5

Remicade
N = 202

Remsima
N = 206

Diferença
(IC 95%)

PIORA DA DOENÇA * 53 (26,2%) 61 (29,6%) -4,4 (12,7 a 3,9)

Endpoint Primário
Piora da doença em 52 semanas

Jørgensen KK et al. www.thelancet.com, 2017 

http://www.thelancet.com


Piora da doença

Remicade
N = 202

Remsima
N = 206

Diferença
(IC 95%)

Doença de CROHN 14 (21,2%) 23 (36,5%) -14,3% (-29,3 a -0,7%) 

Retocolite Ulcerativa 3 (9,1%) 5 (11,9%) -2,6% (-15,2 a 10,%) 

Espondiloartrite 17 (39,5%) 14 (33,3%) 6,3% (-14,5 a 27,2%) 

Artrire Reumatóide 11 (36,7%) 9 (30%) 4,5% (-20,3 a 29,3%) 

Artrite psoriática 7 (53,8%) 8 (61,5%) -8,7% (45,5 a 28,1%) 

Psoríase 1 (5,9%) 2 (12,5%) -6,7% (-26,7 a 13,2%) 

TOTAL 53 (26,2%) 61 (29,6%) -4,4% (-12,7 a 3,9%) 

Jørgensen KK et al Lancet. 2017 Jun 10;389(10086):2304-2316



Piora da doença

Jørgensen KK et al Lancet. 2017 Jun 10;389(10086):2304-2316



Non-medical switch
CT-P13 no tratamento da DII

▪ EFICÁCIA

▪ SEGURANÇA

▪ ECONOMIA DE DINHEIRO



Possível impacto enconômico - COIN
Biossimilar na DII

Severs M et al. J Crohns Colitis. 2017 Mar 1;11(3):289-296



Non-Medical Switch (NMS) com anti-TNF
Crohn, Retocolite, Artrite, Psoríase, Espondilite

Rubin et al. ECCO 2015, Barcelona, P354; Fonte de dados: Banco de dados de EMR da Humedica (2007‒2013)

▪ Humedica 2007 a 2013

▪ Remissão clínica

▪ Estudo de caso-controle: Switch sem uma 

causa não-médica 

▪ N=158, estáveis por > 90 dias (casos)

▪ N=4804, características ajustadas, sem switch (controles)

▪ Analise dos resultados: 30 dias, 90 dias e 1 ano



Non-Medical Switch (NMS) com anti-TNF
Visitas ao consultório ou à clínica durante o acompanhamento

Rubin et al. ECCO 2015, Barcelona, P354; Fonte de dados: Banco de dados de EMR da Humedica (2007‒2013)
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O que pensam os
maiores interessados, 

nossos pacientes ?



Peyrin-Biroulet L et al. J Crohns Colitis. 2017 Jan;11(1):128-133 

Intercambialidade e Non-medical switch

Visão dos pacientes

▪ 1181 pacientes responderam

▪ 38% ouviram falar de biossimilares

▪ Preocupações:

▪ Segurança: 47.0%

▪ Eficácia: 40.3%

▪ Similaridade da molécula: 35.0% 

▪ $ não deveria vir na frente de eficácia e 

segurança: 55.9% 

▪ ser informados antes: 39.9%



Teixeira FV, Damião AOC, Vilela E, Saad-Hossne R, Parente JM et al. 

In press: Arq Gastroenterol, 2017

International Journal of IBD, GEDIIB, 2017

Consenso Brasileiro de Biossimilar em DII

Recomendações

①O biossimilar do infliximabe CT-P13 é eficaz e seguro na indução da 

resposta e da remissão clínica na DC em pacientes virgens de 

tratamento com anti-TNF. (B)

①O biossimilar do infliximabe CT-P13 é eficaz e seguro na indução da 

resposta e da remissão clínica na RCU em pacientes virgens de 

tratamento com anti-TNF e naqueles com exposição prévia. 

Todavia, não há estudos randomizados que avaliem o CT-P13 na 

indicação de RCU. (C)

①Há evidências de que o monitoramento de pacientes na DII, 

incluindo os níveis da droga e do anticorpo antidroga, não mostrou 

diferença entre o medicamento biossimilar e o original. (C)



Teixeira FV, Damião AOC, Vilela E, Saad-Hossne R, Parente JM et al. 

In press: Arq Gastroenterol, 2017

International Journal of IBD, GEDIIB, 2017

Consenso Brasileiro de Biossimilar em DII

④ Uma única troca (single switch) do IFX para biossimilar parece 

ser segura e eficaz. (C)

④ A alternância entre o infliximabe e o biossimilar (e vice-versa) 
ainda não foi devidamente avaliada, portanto, não deve ser 

recomendada. (A)

④ Trabalhos de longo prazo com uso de biossimilar ainda são 
necessários para monitorar eventos adversos em vigilância pós-

marketing. (C)



Qual é minha opinião
pessoal sobre o tema: fazer
uma troca de um biológico

em um paciente em
remissão, por um outro 
biológico biossimilar?



Intercambialidade

Fato de um fármaco biológico ser um biossimilar não lhe confere o status de ser
um biossimilar intercambiável.

Essa designação deve ser dada pela autoridade regulatória. Para ser

“intercambiável” o biossimilar deve demonstrar que:

▪ o switch ou troca entre o referência e o biossimilar NÃO representa risco
maior se comparado a manutenção do tratamento com o produto
referência … deveria ser avaliadas duas ou mais trocas (uma alternância) ou
alternâncias, entre o referência e o biossimilar

Substituição automática

▪ Facultada aqueles fármacos que, por meio de estudo clínico validado pela
agência regulatória, tenha demonstrado que duas ou mais trocas entre o
referência e o biossimilar postulante, NÃO apresente diferenças
significativas em eficácia, segurança e imunogenicidade.

▪ Médico e paciente devem ser informados sobre o non-medical switch…

Definições
Intercambialidade, non-medical switch, substituição automática

Teixeira FV. Brasilia, 23/11/17 – opinião pessoal


