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TUm haklari AiFD’ye aittir, kopyalanamaz, cogaltilamaz ve dagitilamaz.
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Biyolojik tibbi Urunler (biyolojik ilaglar),
yasami tehdit edici ve zayif disirict bazi
hastaliklarin tedavisini kdkten degistirmistir.

Karsilanmamis tedavi ihtiyacglarina yonelik
yeni biyolojik UrUnlerin kesfedilme
potansiyeli hala yUksektir.

Biyoteknolojik yontemler, klinik ve
epidemiyolojik agidan pek cok ciddi hastalik
icin yeni tedavilerin gelistirilmesini mUmkun
hale getirmekte ve nifusun artan saglik
ihtiyacina ¢ozUmler Uretilebilmektedirler.






Biyolojik ilaglar, biyolojik kaynaklari veya
bunlardan turetilmis bir veya birden fazla
etkin maddeyi iceren ilaclardir. Bunlardan
bazilari insan vicudunda zaten mevcut olup
ornekler arasinda proteinler, insilin, bUyUme
hormonu ve eritropoetinler yer almaktadir.
Biyolojik ilaclarin etkin maddeleri, biyolojik
olmayan ilaglarin etkin maddelerinin
molekUl yapisina kiyasla daha biUyuk ve
karmasiktir.

Biyolojik ilaglar canli sistemler kullanilarak,
genellikle bir proteinin bir canli hicrede
(bakteri veya memeli hicresi gibi) yeniden
Uretilmesi ile elde edilir. Biyolojik ilaglarin
Ozellikleri bUyUk oranda Uretim surecinin
kosullarina dayanir ve “sureg, Urondur”
denir. Uretimdeki kicik degisiklikler

bile nihai 0ronU degisiklige ugratabilir.

Bu nedenle, biyolojik ilaglarin Uretim
sureglerinin iyi tasarlanmasi, saglam,
guvenilir ve tam kontrollu olmasi
gerekmektedir. lyi Gretim uygulamalari,
validasyon ve belirlenmis spesifikasyonlar
bu Urinlerin zaman igerisinde givenliliginin
ve etkililiginin saglanmasi agisindan

cok dnemlidir. Biyolojik ilaglar, Uretim sureci
boyunca yaklasik 250 testten gecer.
Biyolojik UriUnlere benzersiz ézellikler
kazandiran Uretim sirecinin kendisidir.
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Biyobenzer
UrUnlerin
Benzerliginin
CERERINENRYE
Ruhsatlandirilmasi
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Bilimsel veriye dayali ilag
ruhsatlandirma standartlari hasta
guvenligi agisindan temel éneme
sahiptir. Biyolojik ilaglarin karmasik
yapisindan dolayi, biyobenzer ilaglarin
jenerik ilaclardan farkli ruhsatlandirma
standartlari vardir. Biyobenzerlerin
degerlendirilmesi, biyolojik ilaglarin

ve Uretim suUreglerinin belirgin
ozelliklerine gdre tanimlanmis bir
onay yolu gerektirir. Biyobenzerler,
referans Urinle analitik olarak
karsilastirilmali, belirlenen farkluliklar
degerlendirilerek gerekgelendirilmeli
ve Urinin guvenlilik ve etkililigi klinik
calismalarla desteklenmelidir.

“Biyobenzerlik”, referans Urinin
biyobenzer Urine benzerligini
degerlendiren biyobenzer
karsilastirmasinin sonuclarina dayanarak
olusturulur.

Ar-Ge programi; iki OrGnun etkililigi ve
guvenliliginin benzerligini karsilastirmak
Uzere kalite calismalarindan (fiziksel,
kimyasal ve biyolojik) baslayan, klinik
disi ve dogrulayici klinik karsilastirmali
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calismalar ile devam eden, immuinojenisite
calismalarini da referans Urin ile
karsilastirmall olarak icerecek sekilde
tasarlanmalidir. 2005 yilinda Avrupa

ilac Kurumu (EMA), ilk kez biyobenzer
ila¢ ruhsatlandirmasina yonelik &zel

bir ruhsatlandirma sureci uygulamaya
baslamistir.?

Ayrica, 2009 yilinda Dinya Saglk Orguti
(DSO), biyobenzer ilaclarin gelistirilmesi
ve degerlendirilmesine yonelik olarak,
Ulkeler icin detayli bir plan islevi gbren
kilavuzlar gelistirmistir.®

En son 2016 yiinin Ekim ayinda DSO
tarafindan monoklonal antikorlarin
benzer biyoterapotik Urun olarak
degerlendirilmesine yonelik bir kilavuz
yayinlanmistir.“

DSO kilavuzlarinda &zetlenen minimum
standartlar, biyobenzer UrUnlere ydnelik
hem kisa bir onay yolu saglamak, hem de
kaliteli, gUvenli ve etkili ilag standartlarini
korumak icin gelistirilmistir.

@), World Health a
\{ #2 Organization Im =



WOoORLDO




Biyobenzer
UrUnlerin
Gelistirilmesi

Biyobenzer Urunlerin gelistirilmesi sirasinda,
Totality of Evidence (ToE-Kanit ButUnselligi)
olarak bilinen gelistirme calismalari sirasindaki
tim asamalarin toplamindan elde edilen
sonuglarin dikkate alindigi bir yaklasimin
benimsenmesi 6nemlidir. Biyobenzer
gelistirilmesi sirasinda olmasi gereken klinik
ve klinik disi asamalar su sekilde gdsterilmistir.
Bu asamalarin her biri uygun bilimsel
yontemler kullanilip kalite, givenlilik ve etkililik
ile ilgili benzerligi kanitlamak icin yapilmalidir.



Biyobenzer
UrUnlerin

Gelistirilme
Asamalari

]

Analitik
karakterizasyon
(Yap! & Fonksiyon) 2

Hayvan calismalari
(Toksisite, FK/FD &
imminojenisite)

3

Klinik Farmakoloji
(Insan FK/FD & Ll
ImmUnojenisite)
Klinik dogrulama
(Etkililik, GUvenlilik,
immUnojenisite)
Onay sonrasi ¢alismalar/
Farmakovijilans




Analitik karakterizasyon, fizikokimyasal
ve fonksiyonel benzerligi gdsteren
temel asamadir. Bu asamada, referans
Urunle olan farklliklar minimize edilmeli
ve bu farklliklarin etkileri dikkate
alinmalidir. Analitik metotlar, protein
yapisi karakterizasyonu ve referans
UrUne gdre biyobenzer Grinun biyolojik
aktivitesini 6lcimleyebilecek yeterlilikte
olmalidir.

Hayvanlarda yapilan toksisite,
karsilastirmali FK/FD ve immuinojenisite
calismalar ToE'yi ve dolayisiyla
biyobenzerligi destekler. Ancak

bu sonuclar; insan FK/FD ve
immunojenisite ¢calismalarinin yerini
alamaz.

Klinik farmakoloji kapsaminda
insanda yapilan FK/FD ve
immunojenisite calismalari, biyobenzer
degerlendirmesindeki en énemli
asamadir. Kinetik benzerlik, klinik
etkililik, esdeger potens ve biyolojik
aktivite agisindan benzerligi
degerlendirmek amaciyla yapilan
calismalardir. Klinik farmakoloji
calismalarindaki kritik konular; ¢alisma
dizayni, secilen referans Urin, calismaya
dahil edilen populasyon, FD marker

ve calisma sonlanim noktasi, doz
ve uygulama yolu olup calisma
kapsaminda yer almaldir.

Klinik konfirmasyon asamasinda
Urindn guvenliliginin ve etkililiginin
kanitlandigi karsilastirmali ¢calismalarin
sonucu alinir. Amag, referans Urin

ile karsilastirldiginda biyobenzer
Urinun aktivitesinin klinik olarak
anlaml bir farkllik gdstermemesi ve
benzer immuinojenisite gosterdigini
ispatlamaktir. imminojenisite modelleme
ile 6ngdrilemez, mutlaka ilgili hasta
populasyonu ile yapilmis klinik
degerlendirme gerektirir.

Gerekli gorulen klinik ve klinik

disi veri miktari UrUne veya Urin
sinifina, en giincel analitik yontemler
kullanilarak biyobenzer Uriin ve
referans Urin arasinda goézlemlenen
veya potansiyel farklilklar hakkinda
elde edilen 6zelliklerin kapsamina ve
ilgili Urin sinifindaki klinik deneyime
(6rnegin, spesifik bir endikasyondaki
guvenlilik/imminojenisite kaygilarina)
bagldir. Her bir Urin sinifinin ve

her Grinin ayr degerlendirilmesi
gerekir.?






Referans Urun, birden daha fazla
terapdtik endikasyona sahip olabilir.
Biyobenzer bir Urin, referans Urinin
onaylanmis bir endikasyonu icin
ruhsat gerekliliklerini karsiladiginda,
klinik verilerin farkli bir endikasyonda
kullanimi desteklemek Uzere otomatik
olarak ekstrapole edilmesinin uygun
oldugu varsayilmamalidir. Biyobenzer
Urinin bir endikasyondaki klinik
verilerinin referans Urinun diger
endikasyonlarina ekstrapole edilmesi
saglam bilimsel gerekcelere
dayanmalidir. Bu gerekgeler
asagidakilerin uygun sekilde
degderlendirilmesini gerektirir:>

- Referans Urln ile biyobenzer Urinin
etki mekanizmalarinin ayni olmasi ve
yeterli dizeyde anlasilmis olmasi

- Karsilastirmali klinik calismanin,
guvenlilik, etkililik ve
immunojenisitedeki potansiyel farklara
en duyarli dizaynda gerceklestirilmis
olmasi

- Klinik calisma yapilan ve yapilmayan
endikasyonlar arasindaki risk-fayda
dengesindeki farklar

- Ayni endikasyon icinde ve farkl
endikasyonlar arasinda hasta
populasyonlari arasindaki farklar

Biyobenzer UrUnlerin ekstrapolasyonuna
iliskin karmasik hususlar, biyobenzer

c¢alismalarinin ve biyobenzer ruhsat
basvurularina iliskin idari incelemenin
sadece teknik, analitik bir dizeye
indirgenemeyecegini dogrulamaktadir.
Bir endikasyonda onaylanmis

olan guvenlilik ve etkililigin, bir

baska endikasyon icin gecerli olup
olmadiginin acik olmadidi durumlarda,
ilave verilere ihtiya¢c duyulacaktir.
Ekstrapolasyon, veri bUtunlogu isiginda
- ornek olarak, kalite, klinik disi ve
klinik veriler - degerlendirilmelidir.
Ekstrapolasyon gerekgesi
degerlendirilirken hasta guvenligi igin
potansiyel risk dikkate alinmalidir.

immunojenisite; uygulama yoly,
dozlama rejimi, hasta ile ilgili faktorler
ve hastalik ile ilgili faktorler (Grnek
olarak, ilaclarin birlikte uygulanmasi,
hastaligin tipi, bagisiklik durumu vb.)
dahil olmak Uzere birden ¢ok faktdre
baglidir. Dolayisiyla, immunojenisite
endikasyonlar arasinda farklilik
gosterebilir. immUnojenisitenin,
Uzerinde calisilan endikasyondan/
uygulama yolundan, referans Urindn
diger kullanimlarina ekstrapolasyonu
gerekcelendirilmelidir.

Ekstrapolasyon kararinda EMA ve DSO
tarafindan molekil spesifik kilavuzlarda
yer alan gereklilikler de dikkate
alinmalidir.



Kisa Ur0n
Bilgisi ve

Kullanma
Talimati




Biyobenzer UrUnler referans UrUnleriyle
ayni olmadigindan, jenerik bir Urinde,
etiketlendirme yaklasimi biyobenzer bir
Uronin Kisa Urin Bilgisi / Kullanma
Talimati icin uygun degildir. Hem
referans Urinden, hem de biyobenzer
UrUnden alinan veri ve/veya bilgilerden
olusan bir ‘birlestirilmis Urin

bilgisi’; biyobenzer Urinlerin gelisimi,
degerlendirilmesi icin daha uygun,
ruhsatlandirilmasi icin tanimlanmis ayri
duzenleyici kurallar ile de uyumlu
olacaktir.

Birlestirilmis biyobenzer Urin bilgisi,
saglk meslegi mensuplari tarafindan
bilgiye dayali kararlar alinmasini
saglayarak Urunun guvenli ve dogru
kullanimini destekleyecektir.

Seffaf bir Urin bilgisi
biyobenzerlerin daha iyi
anlasilmasini ve kabul
edilmesini saglamada kritik
bir rol oynayacaktir,

Bunun yanisira gerekli tUm bilgilerin
Kisa Urin Bilgisi / Kullanma Talimatina
dahil edilmesi, saglik meslegdi
mensuplarini bilgilendirmeye yonelik Kkilit
bir rol oynayacaktir.

Biyobenzer bir urunun
Kisa Urin Bilgisi, Gronin
biyobenzer oldugunu net
bir sekilde belirtmeli ve
biyobenzerligi (Grnedin
hangi endikasyonda
oldugunu) kanitlamak icin
yurGtulen karsilastirmall
calismalari aciklamall veya
sunmalidir,

Son olarak, 0rin bilgisinde sunulan
verilerin kaynaginin her zaman net
olmasi gerekir. (6rnedin sunulan
verilerin referans Urinle yapilmis bir
calismadan alinmis olmasi durumunda,
bunun belirtilmesi gerekir)



Farmakovijilans ve
Risk Yonetim Plani

Biyobenzerler, referans Urin ile ayni
olmadiklari icin advers olaylarin duzenli
ve dogru bir bicimde izlenmesi ve
hastalarin, hekimleri tarafindan secilen
ilaci kullandigindan emin olunmasi
gerekmektedir.

Her yeni onaylanan Urinde oldugu gibi,
nadir, ancak potansiyel olarak ciddi
guvenlilik riskleri, ruhsat onay! dncesi klinik
calismalar sirasinda tespit edilemeyebilir;
¢UnkU klinik arastirma &rnekleminin
bUyUklUGU muhtemelen nadir olaylari
degerlendirmek icin yeterli olmayabilir.

Bu nedenle, biyobenzerlerin klinik
guvenliligi (referans Urunlerinde

oldugu gibi), devam eden risk-fayda
degerlendirmesini kapsayacak sekilde, onay
sonrasindaki asamada devamullik arzeden
bir bicimde yakin olarak izlenmelidir.

4 Adustos 2016'da EMAda yayinlanan lyi
Farmakovijilans Uygulamalari Kilavuzu'nda®
biyolojik UrUnlere spesifik farmakovijilans
gereklilikleri detayli olarak belirtilmistir.



Risk Yoénetim Plani

TOm yeni onaylanmis tibbi Grunlerle
iliskili sinirli sayida hasta deneyimi
mevcuttur. Bundan kaynaklanan
potansiyel riskleri tanimlamak ve
izlemek icin Risk Yonetim Plani dnemli
bir aractir. Ruhsatlandirma prosediri
cercevesinde basvuru sahibi, gincel
uluslararasi mevzuat ve farmakovijilans
kilavuzlarina uygun olarak,
farmakovijilans sistemi ve risk yonetim
planini sunmalidir.

Risk Yonetim Plani, referans
uronun kullanimi ile iliskili
olarak belirlenmis ve
potansiyel riskleri goz
dnunde bulundurmalidir

ve bu hususlarin pazarlama
sonrasindaki takip
doneminde nasil

ele alinacagini
detaylandirmalidir.

Biyolojik UrUnlerde immunojenisite

riski yuksektir. imminojenisite, bu
baglamda 6zel olarak ele alinmalidir.
Referans tibbi Grin veya 0rin sinifi
Uzerinde uygulanan herhangi bir
spesifik givenlilik izlemi, biyobenzerin
farmakovijilans planinda yeterli dizeyde
ele alinmalidir.

BUtun biyolojik Urinlerde oldugu gibi
biyobenzer Urinler icin de bir Risk
Yonetim Plani gerekmektedir. Risk
Yonetim Plani genelde her zaman

rutin farmakovijilansi icerecektir ve bazi
durumlarda, bir referans UrUnde oldugu
gibi, ek 6nlemler de gerekli olacaktir.

Referans UrUnlerde oldugu gibi,
biyobenzer Urinlerin de pazarlama
sonrasl gdzlenen ve Risk Yonetim
Plani kapsaminda alinan advers
olay bildirimleri Periyodik GUvenlik
GuUncelleme raporlari ¢cercevesinde
degerlendirilerek, ortaya ¢ikan
risk-fayda analizine gére KUB/KT’leri
guncellenmelidir.






Biyolojik UriUnlerin
kendilerine has
ozelliklerinden dolayi
(6rnegin Uretim

siirecinin karmasikug,
immunojenisiteyi), ayni INN‘e
(Uluslararasi Milkiyeti Haiz
Olmayan isimlendirme) sahip
farkli Grunlerin kolaylikla
ayirt edilebilmesi; yeni
ortaya ¢ikan ve Uriune

6zel givenlilik endigeleri

ile immuinojenisiteyi

hizlica tespit etmek ve

Urin yasam déngisi

icinde degerlendirilmesini
saglamak icin esastir.

SUpheli Orinin kesin olarak
tanimlanmasini saglamak icin,
Advers Reaksiyon Bildirim
Formu’nda, diger UrUnlerde
oldugu gibi biyolojik Urinlerin
marka adi ve seri nhumarasi
belirtilmelidir.

Halihazirda Turkiye'de 15

Nisan 2014 tarihli “ilaclarin
Guvenliligi Hakkinda
Yonetmelik”te yer almakla
birlikte formda bu bolim kalite
ile ilgili bir sikayet s6z konusu
oldugunda dolduruldugundan,
guvenlilikle ilgili bildirimlerde
uygulamada sorunlar oldugu
gdzlenmektedir.

Biyolojik Urunlerin
izlenebilirligini ve hasta
guvenligini iyilestirmek amaciyla
DSO tarafindan “Biyolojik
Niteleyici (BQ)” programi
sponsor ve ilag otoriteleri

icin ilave bir mekanizma
olarak onerilmektedir.

Biyolojik Niteleyici, INN ile
birlikte kullanilacak, rastgele
atanmis dort sessiz harften
olusmaktadir. ileriye dénik ve
imkan halinde geriye dénik
mevcut bir INN’i olan tUm
biyolojik UrUnlere uygulanabilir.

Ozetle;

Hasta saglik kayitlarinda ve
advers olay raporlarinda
biyolojik UrUnleri belirlemek
icin INN yerine marka adinin
tercih edildigi kullanima ek
olarak, bir biyolojik niteleyicinin
kullanimi hekimlerin biyobenzer
UrUnleri tanimlamalarini ve
receteleri eczaci ve hastalara
dogru olarak bildirmelerini
saglayacaktir.

DSO Biyolojik Niteleyici (BQ);
mevcut tim farkli kiresel
sistemlere baglanti saglayarak,
saglam bir izlenebilirlik

ve takibi, tam raporlamayi

ve advers olaylarin dogru
UrUne atfedilmesini mUmkin

kilmaktadir. Béylece, kuresel
duzeyde hasta guvenligini
artiracaktir. Bu sebeple, saglik
otoritelerinin DSO Biyolojik
Niteleyici sistemini kiresel
dizeyde benimseyerek, farkl
ek yerel niteleyici sistemlerinin
cogalmasini énlemeleri
siddetle tavsiye edilmektedir.
Advers olaylarin raporlanmasi
sirasinda seri numaralarinin
kaydedilmesi ¢cok dnemlidir. Bu
uygulama, sinyallerin, Uretim
surecindeki belirli degisikliklere
atfedilmesine olanak saglar.

Ticari isim/INN + BQ ve seri
numarasi takibi; uygun arac
ve sistemlerin ilgili tUm paydas
gruplari tarafindan aktif olarak
kullanilmasini ve dneminin

iyi bir sekilde anlasilmasini
gerektirir.

DSO'nun; dogru farmakovijilans
uygulamalari i¢in hekimlerin,
eczacilarin ve hastalarin
biyolojik UrUnleri kolayca ayirt
edebilmesi adina, Urine 6zel
izlenebilirlik saglayacak bu
Onerisi, yakin zamanda INN
kullanan Ulkelerde pilot proje
olarak hayata gecirilecek olup,
sonuglarinin takibi Ulkemizdeki
uygulamaya yonelik bizlere de
ipuclari verecektir.

20



Degistirilebilirlik ve
Eczane DuUzeyinde
lkame

Degistirilebilirlik karari icin,
biyolojik Urinlerin;
referans UrUnle biyobenzer olup
olmadig,

herhangi bir hastada referans Urinle
ayni klinik sonuglari Uretmelerinin
beklenip beklenmeyeced;,

bir kiside birden cok kere uygulanan
bir biyolojik Urinde biyolojik Urin ve
referans Urinin donisUmlU olarak
veya

birbirinin yerine kullanilmasindaki
guvenlilik veya azalmis etkililik riskinin,
referans Urinin bu sekilde donisumu
veya

birbirinin yerine kullanim olmadan
kullanilmasindaki riskten daha fazla
olmadig,

degerlendirilmelidir.

Bir biyobenzer Urinun ilgili referans
biyolojik Urine biyobenzerliginin
gosterilmesi, herhangi bir hastada
tamamen ayni etkililigi ve guvenliligi
saglayacaklari ve bu iki Urdnin
birbirleri ile “degistirilebilir” olarak
degerlendirilebilecekleri anlamina
gelmemektedir.

Biyolojik ilaglar arasindaki
“degistirilebilirlik” ve “gecis” karan
bilimsel verilere dayali olmalidir.



Degistirilebilirlik karari, sadece
degistirilebilirligi kanitlamak Uzere
tasarlanmis klinik ¢alisma verileri
dogrultusunda verilmelidir.

Bir hastanin hangi tedaviyi
kullanacagi hakkindaki nihai karar
hekiminin olmalidir. Hastalarin
bireysel ihtiyacini en iyi kendi hekimleri
degerlendirebilir. Hastalar da bu
surecte yeterince bilgilendirilmeli

ve hekiminin asagida belirtilenleri
degerlendirerek receteledigi bir
biyolojik UrinU almakta oldugu
konusunda farkindaligi olmalidir:

- Mevcut tim terapotik segenekler,

- Farkli tedavilerin potansiyel riskleri ve
faydalari,

- Urinler arasindaki farklar - érnegin
farkli uygulama cihazlari,

- Yeni tedavinin guvenliligini ve
etkililigini yeterince izleme ihtiyaci
(6rnegin hasta antikorlarinin dlgtima,
klinik kayitlarin olusturulmasi ve hasta
anketleri vasitasiyla klinik sonuclarin
oleimu gibi...)

Bu nedenle; Eczane
dizeyinde ikame
yapilmamaldir.

Bu konuda izlenecek
politikalar, klinik se¢enegin
bagimsizigr ve hekimin
tedavi 6zgUirlugu hakkini
gbdzetmeli ve gUvence
altina almalidir. Bdylece
tedavinin devamina

ve hekimler ve/veya
hastalarin tibbi sebeplere
dayall olarak sectikleri
biyolojik Uriny talep
etme esnekligine olanak
tanimalidrr.
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Karsilastirma
Calismalari

Olmayan Biyolojik
UrOnler



Karsilastirma Calismalari Olmayan
Biyolojik Urtnler (Non-comparable
Biotherapeutic Product) terimi baska
bir biyolojik UrinU “kopya” etme
amaci tasiyan, mevcut ruhsatli bir
referans biyolojik Urin ile dogrudan
karsilastirilmamis biyolojik tibbi Urinleri
tanimlamak amaciyla 6nerilmektedir.”

Bu Urunler Dinya Saglk Orgitinin
Benzer Biyoterapétik Urin kilavuzlarina
uygun kalite, givenlilik ve etkililik
calismalari yapilmadan ruhsatlandirilan
Urunlerdir.®

Karsilastirma calismalari olmayan
biyolojik UrUnlerin klinik profilinin
referans Urin ile ayni olmasi
beklenemez ve referans

Urun ile benzerligi gosteren kaliteli,
basa bas degerlendirmeler ve/veya

karsilastirmali klinik veriler bulunmamasi
nedeniyle bu Urinlerin klinik profilleri
bilinmemektedir.

Mevcut ruhsatli bir referans

biyolojik Grini kopyalamayi
amaglayan, biyobenzer UrUnlerin
ruhsatlandirilmasina iliskin DSO
kriterlerini tasimayan veya bunlarla
uyumlu olmayan (kalite ve klinik disi
ozelliklerin yani sira klinik givenlilik

ve etkililik ydninden benzerligi

basa bas karsilastirma calismalari ile
kanittanmamis) mevcut ruhsatlandirilmis
ya da ruhsatlandirma asamasinda olan
Urinler “biyobenzer Grin” olarak
tanimlanmamadtidir.
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Biyobenzer Urlnler referans biyolojik
UrUnlerinin patent ve veri koruma
dénemleri tamamlandiktan sonra
pazara verilmelidirler.

Patent koruma ve uygun veri imtiyazi
olan bir ortam, hastalar icin yeni
tedavilere imkan saglayan yenilikgi
UrUnlerin ve yeni biyobenzerler igin
referans UrUnlerin gelistirilmesine
imkan saglayacaktir.
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OZET

2. Biyobenzerler, referans Urunleri ile
ayni olmadigi ve jenerik bir ila¢ olarak

dusunulemeyecedi icin; Ayri ve tanimlanmis bir
ruhsatlandirma sureci gereklidir.




4. Biyobenzer UrUnlerin tom klinik verileri EMA, FDA ve DSONUN
duzenlemeleri ve yaklasimlari dikkate alinarak degerlendirilmelidir.
Dederlendirme Urun bazinda yapilacagi icin molektle 6zgu kilavuzlar da
mutlaka yayimlanmalidir.

6. Biyobenzer bir Urunin Kisa UrGn Bilgisi Urinin
biyobenzer oldugunu net bir sekilde belirtmeli ve
biyobenzerligi (©rn. hangi endikasyonda oldudunu)
kanitlamak icin yUrutulen karsilastirmall calismalari
aciklamali veya sunmalidir ve eger var ise hangi
endikasyonlarda ekstrapolasyon yapildigini
gostermelidir.
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