ﬁ ?~ CAYETANO HEREDIA

“BUENAS PRACTICAS DE
PRESENTACION (GSUBP) Y BUENAS
PRACTICAS DE REVISION (GREVP)
APLICADAS EN GESTION DE
SOLICITUDES DE REGISTRO SANITARIO
DE PRODUCTOS BIOTECNOLOGICOS Y
BIOSIMILARES (ANTICUERPOS
MONOCLONALES) EN EL PERU, 2021”

TESIS PARA OPTAR EL GRADO DE
MAESTRA
EN PROPIEDAD INTELECTUAL CON
MENCION EN DERECHO FARMACEUTICO

MARY LUISA CASAS LEVANO
NICOLE LAZO BOLANOS
SUSAN KATHERIN ZAVALA COLOMA
LIMA — PERU

2024






ASESOR

Mg. Leandro Huayanay Falconi



JURADO DE TESIS

Mg. Maritza Reategui Valdiviezo

PRESIDENTE

Mg. Luis Carlos Gaspar Adrianzen Rodriguez

VOCAL

Mg. Gonzalo Escalante Barrantes

SECRETARIO (A)



DEDICATORIA

Dedicamos este trabajo,

a nuestra familia por su apoyo incondicional
en nuestro crecimiento profesional,

por motivarnos al logro de nuestras metas

y siempre confiar en nuestras capacidades.



AGRADECIMIENTOS

A Dios, por ser la fuente de toda sabiduria

A nuestra familia por motivarnos a

perseguir nuestros suefios

A nuestro asesor por su orientacion y aportes

en el desarrollo de este trabajo de investigacion

A nuestros docentes y compafieros de la Maestria

por habernos compartido sus conocimientos y experiencia

A nuestros colegas que aceptaron ser parte de esta investigacion

y a todas aquellas personas que nos han acompariado en nuestra trayectoria profesional

de quienes hemos adquirido grandes ensefianzas.



FUENTES DE FINANCIAMIENTO

Tesis Autofinanciada



1 18R MARY CALRY, MWICOUE LADD SURan FAVALA
WLIESAL AT TIEAS, [l PR TR i ¥ AR PR T

ol il v AR el (b ]y

“BUENAS PRACTICAS DE
PRESENTACION (GSUBP) Y BUENAS
PRACTICAS DE REVISION (GREVP)
APLICADAS EN GESTION DE
SOLICITUDES DE REGISTRO SANITARIO
DE PRODUCTOS BIOTECNOLOGICOS Y
BIOSIMILARES (ANTICUERPOS
MONOCLONALES) EN EL PERU, 2021

TESIS PARA OPTAR EL GRADO DE
MAESTRA
EN PROPIEDAD INTELECTUAL CON
MENCION EN DERECHO FARMACEUTICO

MARY LUISA CASAS LEVANO
NICOLE LAXO BOLANOS

SUSAN KATHERIN ZAVALA COLOMA

= B

a
ik | i it (D)
i e sy s dniponelse B dSxiuoan

13% Similitud estandar

Fuentes
bl o L Vi idaiastaa (1) m

B imerea



TABLA DE CONTENIDOS

RESUMEN

ABSTRACT

VI.
VII.
VIII.

INTRODUCCION
PLANTEAMIENTO DE LA INVESTIGACION
11.1.  JUSTIFICACION
OBJETIVOS
11.1. OBJETIVO GENERAL
111.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS
MARCO TEORICO
IV.1. PRODUCTOS BIOTECNOLOGICOS Y BIOSIMILARES
(ANTICUERPOS MONOCLONALES)
IV.1.1. PRODUCTOS BIOLOGICOS
IV.1.2. PRODUCTOS BIOTECNOLOGICOS: ANTICUERPOS
MONOCLONALES
IV.1.3. PRODUCTOS BIOSIMILARES
IV.2. REGULACION DE PRODUCTOS BIOTECNOLOGICOS Y
BIOSIMILARES EN EL PERU
I\V.2.1. BARRERAS A LOS BIOSIMILARES EN EL PERU —
“MEDIDA CAUTELAR”
IV.2.2. REGULACION DE PRODUCTOS BIOTECNOLOGICOS Y
BIOSIMILARES
IV.2.3. DE LAS SOLICITUDES DE REGISTRO SANITARIO
IV.2.4. BUENA GESTION DE REGISTROS (GRM)
IV.2.4.1 BUENAS PRACTICAS DE PRESENTACION (GSubP)
IV.2.4.2 BUENAS PRACTICAS DE REVISION (GRevP)
METODOLOGIA
V.1. DISENO DEL ESTUDIO
V.2. TECNICA DE RECOLECCION Y PROCESAMIENTO
DE DATOS
V.3. LIMITACIONES DEL ESTUDIO
V.4. CONSIDERACIONES ETICAS
RESULTADOS
DISCUSIONES
CONCLUSIONES
RECOMENDACIONES
REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

11
11

14
15

17

17

18
24
27
28
29
32
32

33
37
38
39
48
68
71
73



XI.  ANEXOS



INDICE DE IMAGENES
Imagen 1: Molécula de Aspirina (21 4&tomos) 13
Imagen 2: Molécula de aspirina comparada en tamafio con un producto bioldgicol4
Imagen 3: Solicitudes de Registro Sanitario de Productos Biol6gicos presentadas entre
Enero 2016-Octubre 2021 26
Imagen 4: Solicitudes atendidas entre Enero 2016-Octubre 2021 27
Imagen 5 Gréfica de Q-Q normal de Datos Ordenados de tiempo de espera para
atencion de solicitudes de registro sanitario de productos biotecnoldgicos y
biosimilares (anticuerpos monoclonales) presentadas entre el 2016-2021 44
Imagen 6: Diagrama de cajas del tiempo de espera para atencion de solicitudes de
registro sanitario de productos biotecnoldgicos y biosimilares (anticuerpos

monoclonales) presentadas entre el 2016-2021 45



INDICE DE TABLAS

Tabla 1 Comparacion de Productos de Sintesis Quimicay Bioldgicos 12
Tabla 2: Nomenclatura INN de anticuerpos monoclonales 15
Tabla 3 Productos Biosimilares definidos en diferentes regiones 16
Tabla 4: Caracteristicas de los biosimilares 17

Tabla 5: Comparacion de los procedimientos del TUPA 2009 y TUPA 2016 para

productos bioldgicos 19
Tabla 6 Nueva denominacién de los procedimientos para productos biolégicos 23
Tabla 7 Total de Solicitudes ingresadas entre enero 2016 a diciembre 2021 40

Tabla 8 Total de Solicitudes ingresadas entre enero 2016 a diciembre 2021

atendidas y resultado 40
Tabla 9 Cantidad de anexos presentados por solicitud 46
Tabla 10 Solicitudes Notificadas y no notificadas 46

Tabla 11 Solicitudes atendidas dentro de plazo y no atendidas dentro del plazo 47


about:blank
about:blank
about:blank

LISTADO DE ABREVIATURAS

ADN 4cido desoxirribonucleico

ADNTF &cido desoxirribonucleico recombinante

ALAFARPE Asociacion Nacional de Laboratorios Farmacéuticos
ANM Autoridad Nacional de Medicamentos.

APEC Cooperaciéon Econémica Asia-Pacifico

CTD Documento Tecnico Comun

DIGEMID Direccion General de Medicamentos, Insumos y Drogas
DPF Direccion de Productos Farmacéuticos

DS Decreto Supremo

EMA Agencia Europea de Medicamentos

GrevP Buenas Précticas de Revision

GsubP Buenas Précticas de Presentacion

INDECOPI Instituto Nacional de Defensa de la Competencia y de la Proteccion
de la Propiedad Intelectual

INN Denominacion Comun Internacional

KFDA Administracién de Medicamentos y Alimentos de Korea
mADb anticuerpos monoclonales

MINSA Ministerio de Salud

OMS Organizacion Mundial de la Salud

PBR producto bioldgico de referencia

POE procedimientos operativos estandar

RA autoridades reguladoras



Red PARF Red Panamericana para la Armonizacion de la Reglamentacion
Farmacéutica

RHSC Comité Directivo de Armonizacion Regulatoria de Cooperacion
Econdmica Asia-Pacifico

SPSS Statistical Package for the Social Sciences (Paquete Estadistico para las
Ciencias Sociales)

TUPA Texto Unico de Procedimientos Administrativos

US FDA Administracion de Medicamentos y Alimentos de los Estados Unidos



RESUMEN

Entre enero del 2016 a octubre del 2021, se autorizaron 52 anticuerpos
monoclonales, de los cuales 16 eran biosimilares. Sin embargo, el tiempo de atencion
excedid los plazos establecidos por normativa, y existian aun un gran numero de
solicitudes pendientes, siendo esto un gran problema que impacta en el ingreso de
nuevos productos al pais. El objetivo principal del presente estudio fue determinar el
grado en el que los quimicos farmacéuticos perciben cumplir con las Buenas Practicas
de Presentacion (GSubP) y Buenas Précticas de Revision (GRevP) aplicadas en gestion
de solicitudes de registro sanitario de productos biotecnoldgicos y biosimilares
(anticuerpos monoclonales) en el Pert, 2021”. Estas Buenas Practicas son promovidas
como parte de la Buena Gestion de Registros para llevar a cabo procesos eficientes.

El enfoque de la presente investigacion fue de estudio cuantitativo no
experimental, observacional y descriptivo. Para determinar el grado en el que los
quimicos farmacéuticos perciben cumplir con Buenas Practicas de Presentacion
(GSubP) y Buenas Practicas de Revision (GRevP) aplicadas en gestion de las solicitudes
de registro sanitario de estos productos, se realizaron encuestas estructuradas a
profesionales involucrados en estos procesos. De forma paralela, se valoro el tiempo de
espera para la atencion de las solicitudes de registro sanitario de productos
biotecnoldgicos y biosimilares (Anticuerpos monoclonales) presentadas en los afios
2016 al 2021 usando una ficha de recoleccion de datos. Todos los resultados fueron
procesados en una hoja de calculo Excel. En ambos casos se tomé en cuenta el marco
regulatorio nacional para estos productos y el proceso regulatorio de revision.

Los resultados del estudio, mostraron que el grado en el que perciben cumplir

con Buenas Précticas de Presentacion (GsSubP), es alto de acuerdo a la percepcion del



95,5% (n=21) de los encuestados y solo el 4,5% (n=1) restante indic6 que fue de grado
medio. Asimismo, el grado en el que perciben cumplir con las Buenas Practicas de
Revision (GRevP) es alto para el 41,7% (n=10) de los encuestados, y medio para el
58,3% (n=14). Ningun encuestado informé sobre una percepcion de cumplimiento de
GSubP y GRevP con grado bajo. Sobre, los tiempos de evaluacion, los resultados
mostraron que los tiempos de espera para las atenciones de las solicitudes de registros
sanitarios de Productos biotecnoldgicos y biosimilares presentados entre el 2016 al 2021
fue alta, con una mediana y rango intercuartilico de 517 [385 -745] dias habiles de
espera, lo cual supera el tiempo establecido por la Autoridad Nacional de
Medicamentos, el cual deberia resolverse dentro de los 12 meses (132 dias habiles). De
acuerdo a los resultados obtenidos, se recomienda promover el cumplimiento de las
Buenas Précticas de Presentacion (GSubP) por parte de las empresas que presentan las
solicitudes, implementando revisiones de control de calidad de las solicitudes
presentadas antes de someterlas a la autoridad, asi como promover el cumplimiento de
Buenas Practicas de Revision (GRevP) por parte de los que intervienen en la revision
de solicitudes, implementando dichas préacticas dentro de su Sistema de Gestion de
Calidad y contando con suficiente personal con capacidad para dar cumplimiento a los
plazos establecidos para la atencion de las solicitudes.

Palabras claves: Buenas Practicas de Presentacion (GSubP), Buenas Practicas de

Revision (GRevP), Anticuerpos Monoclonales.



ABSTRACT

Between January 2016 and October 2021, 52 monoclonal antibodies were
authorized, of which 16 were biosimilars. However, the evaluation time exceeded the
deadlines established by regulations, and there remained a significant number of
pending applications, which posed a major issue impacting the entry of new products
into the country. The main objective of this study was to determine the extent to which
pharmaceutical chemists perceive compliance with the Good Submission Practices
(GSubP) and Good Review Practices (GRevP) applied in the management of marketing
authorization applications for biotechnological products and biosimilars products
(monoclonal antibodies) in Peru, 2021. These Good Practices are promoted as part of
Good Registration Management to ensure efficient processes.

The approach of the present study was a non-experimental, observational, and
descriptive quantitative study. To determine the extend to which pharmaceutical
chemists perceive compliance with Good Submission Practices (GSubP) and Good
Review Practices (GRevP) applied in the management of marketing authorization
applications for these products, structured surveys were conducted with professionals
involved in these processes. Simultaneously, the waiting time for the processing of
marketing authorization applications for biotechnological and biosimilar products
(monoclonal antibodies) submitted between 2016 and 2021 was evaluated using a data
collection form. All results were processed in an Excel spreadsheet. In both cases, the
national regulatory framework for these products and the regulatory review process
were considered.

The study results showed that the perceived compliance with Good Submission

Practices (GSubP) was high according to 95.5% (n=21) of respondents, while only 4.5%



(n=1) indicated a medium level of compliance. Likewise, the perceived compliance with
Good Review Practices (GRevP) was high for 41.7% (n=10) of respondents and medium
for 58.3% (n=14). No respondent reported a low level of compliance with GSubP and
GRevP.

Regarding evaluation times, the results showed that the waiting times for
processing marketing authorization applications for biotechnological and biosimilar
products submitted between 2016 and 2021 were long, with a median and interquartile
range of 517 [385 - 745] business days, exceeding the time established by the National
Medicines Authority, which should be resolved within 12 months (132 business days).
Based on the results obtained, it is recommended to promote compliance with Good
Submission Practices (GSubP) by companies submitting applications, implementing
quality control reviews of applications before submitting them to the authority.
Additionally, compliance with Good Review Practices (GRevP) should be encouraged
among those involved in the review process by incorporating these practices into their
Quality Management System and ensuring sufficient personnel with the capacity to meet
the established deadlines for processing applications.
Keywords: DIGEMID, Good Submission Practices (GSubP), Good Review Practices

(GRevP), Monoclonal Antibodies.



I. INTRODUCCION
La Direccion General de Medicamentos Insumos y Drogas (DIGEMID) es un

organo de linea del Ministerio de Salud, que tiene como objetivo fundamental,
lograr que la poblacion tenga acceso a medicamentos seguros, eficaces y de calidad
y que estos sean usados racionalmente. A través de la Direccion de Productos
Farmacéuticos (DPF-DIGEMID), se autoriza la inscripcion y reinscripcion del
Registro Sanitario de Productos Farmacéuticos, incluyendo los productos
biologicos y biotecnoldgicos. El registro sanitario en un titulo habilitante que
faculta a su titular la fabricacion, importacion, distribucion y comercializacion de
los productos farmacéuticos dentro del territorio nacional. (DIGEMID, 2011).

Recientemente, gracias al avance de la ciencia, el desarrollo de productos
bioldgicos ha aumentado, sobre todo de aquellos obtenidos por procedimientos
biotecnoldgicos utilizados para la atencion de muchas enfermedades cronicas,
como el cancer. (MINSA, DIGEMID, 2015). Asimismo, ha tomado gran relevancia
el desarrollo de productos biosimilares, que son productos bioldgicos similares en
términos de calidad, seguridad y eficacia a productos bioldgicos de referencia
licenciados (OMS, 2017).

La 67V Asamblea Mundial de la Salud desarrollada en Ginebra en mayo del
2014, reconoci6 la importancia de contar con sistemas regulatorios sélidos, para tal
enfoque publicé la resolucion: WHAG67.20 referida al fortalecimiento del sistema
regulatorio de los productos farmacéuticos, asimismo, las Autoridades Reguladoras
buscan cada vez mas formas de mejorar su desempefio y garantizar la calidad de
sus sistemas regulatorios. Las Buenas Practicas de Revision (GRevP) son una parte

integral de las Buenas Practicas Regulatorias y se centran en el aspecto de revision



de productos farmacéuticos. La revision es una evaluacion multidisciplinaria y
altamente compleja aplicada a los productos farmacéuticos para garantizar que
satisfacen requisitos cientificos y probatorios de seguridad, calidad y eficacia;
ademas, constituye la base cientifica para decisiones regulatorias, por otro lado, la
gestion de proyectos para el proceso de revision, se refiere a la planificacion,
organizacién y recursos necesarios para lograr una revision completa y de alta
calidad de una solicitud dentro de un plazo especifico.

Reconocida la importancia de los productos Biotecnoldgicos, las Autoridades
Reguladoras de Medicamentos ponen en préactica estrategias para aumentar el
acceso hacia las poblaciones mas vulnerables, para lo cual centra esfuerzos en
establecer procedimientos enfocados en la autorizacion de registros sanitarios, que
ofrezcan un proceso administrativo simple y eficiente. (MINSA, 2016). En este
sentido, en el afio 2016 entran en vigencia los Decretos Supremos N° 011-2016-SA
y N° 013-2016-SA, Decretos que regulan la presentacion y contenido de los
documentos requeridos en la inscripcion y reinscripcion de los Productos
Biotecnoldgicos y Biosimilares respectivamente, de esta manera, con la
incorporacion de los decretos antes mencionados, los plazos de evaluacién de las
solicitudes de inscripcién al Registro Sanitario de productos Biotecnoldgicos y
Biosimilares aprobados en la EMA o en paises de alta vigilancia sanitaria o
precalificados por la OMS se reduce de 12 meses a 120 dias, debiéndose cumplir
con la presentacion de la documentacion suficiente para el sustento de la calidad,
seguridad y eficacia con los que fueron autorizados (MINSA, 2016).

Desde la aprobacién de los Decretos Supremos N° 011-2016-SA y N° 013-

2016-SA hasta el mes de octubre del 2021, segun figura en la informacion publica



de la pagina web de la DIGEMID, en el Peru se habrian autorizado Unicamente 27
solicitudes de registros sanitarios de productos biotecnoldgicos, y 13 solicitudes de
inscripcion de productos Biosimilares.

Ante el desabastecimiento de los hospitales y clinicas y la poca cantidad de
productos registrados en el Per( hasta Octubre del 2021, crecia la preocupacion
entre los actores de la salud publica, tal como se sefiala en una entrevista hecha al
Ex Decano del Colegio Quimico Farmacéutico Departamental de Lima en el Diario
La Republica, que puso en manifiesto la existencia de tres medicamentos
biosimilares pendientes de aprobacidn por mas de dos afios, que segln la entrevista,
afecta a pacientes con neoplasias. (Diario LA REPUBLICA, 2019).

En el afio 2021 a través de la INDECOPI, fue publicado un reporte de
Mercado sobre Mejoras del procedimiento de registro sanitario de medicamentos,
dicho reporte hace énfasis en la demora en la aprobacion de los registros sanitarios
y como este hecho podria reducir el acceso de los mismos; impactando
negativamente en la poblacion mas vulnerable. (INDECOPI, 2021).

El presente estudio tiene como objetivo determinar grado en el que los
quimicos farmacéuticos perciben cumplir con las Buenas Practicas de Revision y
Presentacion en la gestion de solicitudes de Registro Sanitario de los productos
biotecnologicos y biosimilares (anticuerpos monoclonales), para ello se tomara en
cuenta la opinién de los grupos de interés del sector farmacéutico (Industria y
Agencia Reguladora), asi mismo a partir de los datos de las solicitudes de registro
sanitario de estos productos publicados por DIGEMID, se determing el tiempo de
espera para la atencion de solicitudes de registro sanitario de productos

biotecnoldgicos y biosimilares (Anticuerpos monoclonales) presentadas en los afios



2016 al 2021, a fin de que con la data obtenida se puedan identificar que Practicas
influyen positivamente en la gestion de las solicitudes de registro sanitario de
productos biotecnolégicos y biosimilares (Anticuerpos monoclonales) y sirvan de
base para disefiar y justificar estrategias que puedan generar procesos mas efectivos
y eficientes, lo cual facilitara el acceso a terapias bioldgicas de calidad, seguras y
eficaces y promuevan la oferta y competencia entre productos biotecnoldgicos y

biosimilares.



1. PLANTEAMIENTO DE LA INVESTIGACION

I1.1. JUSTIFICACION

Los productos biotecnoldgicos son productos biolégicos desarrollados gracias
al avance de la tecnologia de ADN recombinante y la genética molecular, que han
contribuido en los Gltimos afios a mejorar la atencion de diversas enfermedades
como el cancer, artritis reumatoidea, entre otras.

En el Per, se han establecido lineamientos de politica para mejorar el acceso
de productos biotecnoldgicos en el pais, cuyo objetivo es asegurar la sostenibilidad
del sistema de salud, desarrollando acciones y dirigiendo los recursos necesarios
para impulsar el acceso a productos biotecnolégicos, dentro de ellos, se considera
importante implementar procedimientos expeditivos para la autorizacion sanitaria
de estos productos, promoviendo la oferta y competencia entre proveedores, asi
como la fabricacion, importacién y la prescripcion de productos biotecnoldgicos
similares (MINSA, 2016)

Estos productos son regulados por la Ley N° 29459, que sefiala que el
Registro Sanitario faculta al titular diversas actividades comerciales como la
fabricacion e importacion de los productos autorizados. Los requisitos, plazos y
otras disposiciones generales referidas al registro sanitario de los productos
biotecnologicos y biosimilares, se regulan en el D.S. N° 016-2011-SA y sus
modificatorias, y D.S. N° 011-2016-SA y D.S. N° 013-2016-SA, que regulan la
presentacion y contenido de los requisitos, en el caso de productos biotecnoldgicos
y biosimilares, respectivamente.

Entre enero del 2016 a octubre del 2021, se han autorizado un total de 52

anticuerpos monoclonales, de estos un total de 16 optaron por la via de la



biosimilaridad; sin embargo, el tiempo transcurrido desde la presentacién de la
solicitud de autorizacién en el Registro Sanitario de estos productos y hasta que se
efectlia su atencion exceden los plazos establecidos por normativa, por lo que a la
fecha existen un gran nimero de solicitudes pendientes de autorizacion, lo cual se
considera un serio problema ya que impacta en el ingreso de nuevos productos al
pais.

Asimismo, se ha encontrado que, durante este periodo (enero 2016-octubre
2021), se han presentado un total de 134 solicitudes de anticuerpos monoclonales,
entre biotecnoldgicos y biosimilares, observandose que el mayor nimero de
solicitudes se han presentado en los afios 2018 y 2019. Ademas, en el afio 2020 se
han presentado un total de 39 solicitudes, siendo el mayor nimero de solicitudes
presentadas desde el afio 2016, lo cual demuestra que a pesar de la Emergencia
Sanitaria por la Pandemia del COVID-19, este nimero de solicitudes sigue en
aumento. Por otro lado, el nimero de solicitudes atendidas es de 91, quedando aln
un total de 86 solicitudes en proceso, de las cuales, la mayoria se encuentra fuera
del plazo de atencion. De la informacion pablica en la pagina web de DIGEMID,
no se puede verificar que solicitudes en proceso ya han sido evaluadas y notificadas,
por cuanto esta informacidn no es de libre acceso (DIGEMID, 2021).

Ademas, de las solicitudes atendidas, se han encontrado que solo el 57 % (52)
han sido solicitudes aprobadas, de las solicitudes restantes el 34% (31) de ellas
fueron desistidas por la empresa y el 9% (8) de ellas fueron denegadas por no
subsanar la notificacion de observaciones.

De estos datos podria estimarse que dentro del 34% de estas solicitudes,

algunas ya no son de interés por la empresa, por lo que finalmente solicitan el



desistimiento 0 no se ajustan a los requerimientos establecidos en la normativa
(denegados), esto origina una desatencion de solicitudes que si cumplirian con estos
requerimientos y en consecuencia podrian devenir en una solicitud autorizada.

Una solicitud de registro de productos biotecnolégicos o biosimilares, inicia
con la presentacion de un expediente por parte de la empresa y sigue con la
evaluacion del mismo por parte de la autoridad reguladora, es asi que, APEC ha
establecido el concepto de Buena Gestion de Registros (GRM, por sus siglas en
ingles), cuyo objetivo es promover el uso de guias internacionales para llevar a cabo
procesos de registros eficientes fomentando el uso de Buenas Practicas de Revision
(GRevP) por las autoridades reguladoras y Buenas Précticas de Presentacion
(GSubP) por parte de los solicitantes, ambos de forma coordinada (APAC, 2015),
lo cual favorece al acceso oportuno de productos farmacéuticos eficaces y de
calidad.

En este contexto, es necesario determinar cual es el grado en el que los
quimicos farmacéuticos perciben cumplir con Buenas Practicas en la gestion de
solicitudes de Registro Sanitario de Productos Biotecnologicos y Biosimilares
(anticuerpos monoclonales), a fin de obtener insumos para la formulacion futura de
mejoras que permitan hacer mas eficiente estos procesos, los cuales podrian
replicarse no so6lo para las solicitudes de productos biotecnoldgicos y biosimilares
(anticuerpos monoclonales) en estudio sino también para todas la solicitudes de los
demas tipos de productos bioldgicos, ya que la preocupacion respecto al retraso en
la aprobacion de los registros sanitarios se extiende a todos los productos

farmacéuticos regulados en el pais, teniendo como consecuencia un numero



reducido de medicamentos disponibles, y a su vez afecta su oferta en el mercado
para cubrir las necesidades de la poblacion. (INDECOPI, 2016).

Respecto al cumplimiento de Buenas Préacticas de Revision, podemos citar al
programa OpERA del CIRS que evalu6 actividades regulatorias en mas de 20 paises
para mejorar tiempos de revision, seguridad, calidad y promover mejoras continuas,
ademas ayudo a medir el rendimiento regulatorio y compararlo globalmente; por
ejemplo en el 2021, Sithole y colaboradores analizaron el proceso de revision
regulatoria de la Autoridad de Control de Medicamentos de Zimbabwe (MCAZ)
entre 2017 y 2019, para ello utilizaron un cuestionario del programa OpERA para
evaluar hitos, tiempos, calidad de decisiones, adopcién de buenas précticas de
revision, desafios y oportunidades de mejora. En el caso de Per(, un estudio del
2018 que evalud el cumplimiento del articulo 40° del decreto supremo N° 016-
2011-SA para la solicitud de inscripciones en el registro sanitario de productos
farmacéuticos Categoria I, sefialé que el incumplimiento de los tiempo de
evaluacion en la reglamentacion vigente es causado por los tiempos de evaluacion,
debido a que los requisitos no cuentan con manuales o directivas sanitarias, ademas
de personal insuficiente que labora en Digemid y la sobrecarga de expedientes que
ingresan a diario. Sobre el cumplimiento de Buenas Précticas de Presentacion,
existen informes que describen la importancia de la creacion de Procedimientos
Operativos Estandar para la optimizacion de procesos de inscripcion y
cumplimiento con la normativa vigente. (Vasquez, 2019) (Carrera, 2021)

Cabe sefialar que tanto la OMS y APEC promueven la aplicacion de estas

Buenas Préacticas de Presentacion y Revisidn, siendo la comunicacion estrecha entre



las autoridades de revision y solicitantes durante el proceso de registro un elemento
clave de una Buena Gestion de Registro.

En el 2021 se desarrolld un estudio que identifico las causas de demora
durante la obtencion de registro sanitario para la inscripcion, reinscripcion y
cambios de dispositivos médicos, ante DIGEMID, abordando la problematica del
personal farmacéutico de la drogueria y de la autoridad, proponiendo alternativas
de mejoras en el proceso de obtencidn de registros sanitarios que inicia con la
recopilacién de la informacion requerida por parte de la drogueria y la evaluacion
final del expediente en DIGEMID que culmina con la obtencion del registro

sanitario (Camargo, 2021)



1.1

1.2

OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Determinar el grado en el que los quimicos farmacéuticos perciben cumplir
con las Buenas Practicas de Presentacion (GSubP) y Buenas Préacticas de
Revision (GRevP) aplicadas en gestion de solicitudes de Registro Sanitario
de Productos Biotecnoldgicos y Biosimilares (Anticuerpos Monoclonales)
en el Per(, 2021 para proponer estrategias de mejoras.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Determinar el grado en el que los quimicos farmacéuticos perciben cumplir
con las Buenas Practicas de Presentacion (GSubP) en la gestion de
solicitudes de registro sanitario de productos biotecnoldgicos y biosimilares
(Anticuerpos monoclonales)

Determinar el grado en el que los quimicos farmacéuticos perciben cumplir
con las Buenas Précticas de Revision (GRevP) en la gestidn de solicitudes
de registro sanitario de productos biotecnoldgicos y biosimilares
(Anticuerpos monoclonales).

Determinar el tiempo de espera para la atencion de las solicitudes de registro
sanitario de productos biotecnolégicos y biosimilares (Anticuerpos
monoclonales) presentadas entre los afios 2016 a 2021 para complementar
los resultados encontrados en las percepciones de los quimicos
farmacéuticos.

Proponer estrategias de mejoras para la gestion de solicitudes de registro
sanitario de productos biotecnolégicos y biosimilares (Anticuerpos

monoclonales).
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IV. MARCO TEORICO

IV.1. PRODUCTOS BIOTECNOLOGICOS Y BIOSIMILARES
(ANTICUERPOS MONOCLONALES)
IV.1.1.PRODUCTOS BIOLOGICOS

Los productos biolégicos son obtenidos de organismos vivos, como
bacterias, levaduras, células vegetales o animales, son un grupo diverso que
incluyen a las vacunas, factores de crecimiento, inmunomoduladores,
anticuerpos monoclonales, y productos derivados de la sangre y plasma
humano. Estos productos son generalmente proteinas que se obtienen a partir
de la purificacién de sistemas de cultivos vivos o de sangre. Debido a su origen
y produccion, estos productos se regulan, desarrollan y analizan de forma
diferente a los productos de sintesis quimica. (OMS, 2021)

La Administracion de Medicamentos y Alimentos de los Estados Unidos
(US FDA, por sus siglas en ingles), por su parte, indica que los productos
bioldgicos incluyen un gran grupo de productos aislados de diversas fuentes
naturales como humanos, animales o microorganismos, y también pueden
obtenerse a partir de procedimientos biotecnol6gicos y otras tecnologias
avanzadas, estos productos incluyen vacunas, sangre y componentes
sanguineos, alérgenos, células somaticas, terapia génica, tejidos y proteinas
terapéuticas recombinantes, ademas pueden estar conformados de una variedad
de moléculas bioldgicas como azucares, proteinas o acidos nucleicos o mezclas
complejas de las mismas, o pueden ser entidades vivas como células y tejidos.

(FDA, 2018)
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La Direccion General de Productos de Salud y Alimentos de Canadéa (Health
Canadd) indica que los productos biolégicos abarcan la mayoria de
medicamentos cuya fabricacion implica la purificacién a partir de fuentes
bioldgicas como tejidos o fluidos corporales humanos o animales, o
microorganismos, incluidos los derivados mediante biotecnologia. Su
reglamentacién conlleva consideraciones especiales relacionadas con la
variabilidad inherente asociada con el aislamiento o la fabricacion en
organismos Vvivos, el riesgo de agentes adventicios y la naturaleza l&bil del
producto final.

Los productos bioldgicos son diferentes a los productos de sintesis quimica
en diversos aspectos, dentro de los cuales, las diferencias mas resaltantes e
importantes son la estructura, la composicion, técnicas o procedimientos y
equipos para su fabricacion y control, propiedad intelectual, formulacién,
manipulacion, administracion y mercadeo. (Oyola, 2020).

Tabla 1 Comparacién de Productos de Sintesis Quimica y Bioldgicos

Fuente: (Asociacion Interamericana de la Propiedad Intelectual., 2015.)

Sintesis, Estructura'y Tamafo

Productos de Sintesis Productos Bioldgicos

Quimica
Son elaborados paso a ~ Sus sustancias activas son o se extraen de proteinas (por
paso mediante procesos ejemplo: la hormona de crecimiento, insulina o

de sintesis quimica. anticuerpos monoclonales) y también pueden ser parte o
total de organismos vivos (como son las células, virus y

bacterias).
Son féciles de Dificil de caracterizar y purificar.
caracterizar, de
sintetizar y de purificar.

Pequerios, simples de Las moléculas de las proteinas pueden ser de 100 a
bajo peso molecular 1.000 veces de mayor tamafio que las sustancias de
(<1kDa), estructura sintesis quimicas; son heterogéneas, de un alto peso

simple y homogéneos. molecular; estructura flexible y labil.
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Continuacién de Tabla 1 Comparacion de Productos de Sintesis Quimica y

Bioldgicos

Fuente: (Asociacion Interamericana de la Propiedad Intelectual., 2015.)

La elaboracion de estos productos se Tiene un complejo proceso de
da en cualquier sitio de fabricacion. fabricacion.
Es posible realizar copias idénticas. Su complejidad origina que sea
imposible fabricar copias exactas o
idénticas.
Tenemos como ejemplo: Paracetamol, Tenemos como ejemplo: anticuerpos
Acido acetil salicilico (Aspirina). monoclonales, insulina.

Imagen 1: Molécula de Aspirina (21 4&tomos)

Fuente: (Kim, Machida, Taga, & Osaki, 1985)
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Imagen 2: Molécula de aspirina comparada en tamafio con un producto bioldgico

Fuente: (Asociacién Interamericana de la Propiedad Intelectual, 2015.)

IV.1.2.PRODUCTOS BIOTECNOLOGICOS: ANTICUERPOS
MONOCLONALES

Los anticuerpos monoclonales (mAb) son una clase de productos
biotecnoldgicos derivados principalmente de la tecnoldgica de 4&cido
desoxirribonucleico recombinante (ADNr), que han logrado cubrir terapias de
diversas enfermedades crénicas y potencialmente mortales. A nivel estructural, son
macromoléculas complejas de gran tamafio, que presentan variantes de carga y
diversas modificaciones postraduccionales, como patrones de glicosilacion,
heterogeneidad terminal N y C, vidas medias largas y un gran potencial para
producir inmunogenicidad. Ademas, tienen varios dominios funcionales posibles,
que favorece una gran diversidad de mecanismos de accion (OMS, 2017).

Debido a la naturaleza altamente selectiva de un anticuerpo monoclonal, los
anticuerpos monoclonales son entidades unicas, por lo que individualmente deben
ser Ilamados, tipicamente con su nombre de marca, asi como también por su
Denominacion Comun segun el programa de Denominacion Comun Internacional

de la OMS (nomenclatura INN). La nomenclatura INN consiste en un prefijo
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suficientemente distintivo, una serie de subraices y un sufijo de la siguiente forma
“Prefijo-SubraizA-SubraizB-sufijo”. El sufijo “-mab” es comin a todas las
denominaciones comunes. La Subraiz A y Subraiz B indican la clase de antigeno
objetivo y la especie sobre la cual la secuencia de inmunoglobulina estd basada,
respectivamente, asi como se describe en la Tabla 2 (Schiel, Darryl, & Borisov,

2014).

Tabla 2: Nomenclatura INN de anticuerpos monoclonales

Prefix Substem A Substem B Suffix

-b(a)- Bacterial a Rat
-¢(1)- Cardiovascular axo | Rat-mouse
-f(u)- Fungal e Hamster
i
)
u
X1

Theprefix | 3 rterleukin Primate

m"!St bea -1(i)- Immunomodulating Mouse
unique, -mAb
distineti -n(e)- | Neural Human
istinctive —
name -s(0)- Bone Chimeric
-tox(a)- | Toxin xiza | Chimeric-
-t(u)- Tumor humanized
-v(i)- Viral zu Humanized

1V.1.3.PRODUCTOS BIOSIMILARES

El término similar describe a un producto biol6gico que posee caracteristicas
similares a las que posee un producto bioldgico innovador, llamado producto
bioldgico de referencia en términos de seguridad, pureza y potencia. En algunos
casos, el término biosimilar ha sido usado de una forma inapropiada, y, por lo tanto,
es importante revisar las diferentes definiciones de productos biosimilares en

diferentes regiones, conforme a la siguiente tabla:
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Tabla 3 Productos Biosimilares definidos en diferentes regiones
Fuente: (Chow, Song, & Bai, 2018)

SBP

FOB

SEB

BIOSIMILAR

PBS

PBS

OMS

FDA US

HEALTH
CANADA

KFDA

EMA

Red PARF

Un producto bioterapeutico similar a un
producto bioterapeutico de referencia
debidamente autorizado en términos de
calidad, seguridad y eficacia.

Un producto altamente similar al
producto de referencia autorizado en los
Estados Unidos sin  diferencias
clinicamente significativas en seguridad,
pureza y potencia.

Un producto Biologico puesto en el
mercado después de una version
previamente autorizada en Canada con
similaridad comprobada a un producto
bioldgico de referencia.

Producto  Bioldgico el cual ha
demostrado su equivalencia a un
producto debidamente autorizado con
respecto a calidad, seguridad y eficacia.
Es un medicamento bioldgico altamente
similar a otro medicamento bioldgico ya
aprobado en la UE (llamado
"medicamento de referencia”) en
términos de estructura, actividad
bioldgica y eficacia, seguridad y perfil
de inmunogenicidad.

Producto bioterapeutico similar en
condiciones de aspecto de calidad,
seguridad y eficacia a un producto
bioterapeutico de referencia (PBR) que
ha sido aprobado anteriormente.

Los productos biosimilares tienen caracteristicas especificas que se detallan a

continuacion:
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Tabla 4: Caracteristicas de los biosimilares
Fuente: (Agencia Europea de Medicamentos, 2019)

Muy similares al producto
bioldgico de referencia.

No hay diferencia clinicamente
significativa con el producto
bioldgico de referencia.

La variabilidad del producto
biosimilar se mantiene dentro
de unos limites estrictos.

Las mismas directrices estrictas
de calidad, seguridad y eficacia.

Las propiedades fisicas, quimicas y bioldgicas del
producto biosimilar son muy similares al producto
bioldgico de referencia, pueden existir pequefias
diferencias que no son clinicamente significativas
en seguridad o eficacia.

No se espera que se encuentren diferencias en el
rendimiento clinico, los estudios clinicos ratifican
que las diferencias encontradas no tendrén
consecuencias sobre la seguridad o eficacia.
Solamente se acepta un minimo rango de
variabilidad cuando los estudios demuestran que
no afectan la seguridad o eficacia del producto
biosimilar. El margen de variabilidad permitido se
refiere al mismo rango permitido entre lotes del
producto biologico de referencia, lo cual se
demuestra con un proceso de fabricacion
consistente.

Para autorizar productos biosimilares, se deben
cumplir las mismas directrices estrictas que se
aplican a cualquier otro producto.

IV.2. REGULACION DE PRODUCTOS BIOTECNOLOGICOS Y

BIOSIMILARES EN EL PERU

IV.2.1. BARRERAS A LOS BIOSIMILARES EN EL PERU - “MEDIDA

CAUTELAR”

En el afio 2014, la Asociacién Nacional de Laboratorios Farmacéuticos

(ALAFARPE) tomando como argumento la no aprobacion de la Directiva que

regula a los productos biosimilares, inici6 un proceso judicial en contra de

DIGEMID (MINSA), con una accion de amparo, obligando a DIGEMID a

“abstenerse de inscribir las solicitudes de registros sanitarios para medicamentos

similares o biosimilares que no hayan demostrado calidad, seguridad y eficacia en

conformidad a las sugerencias de la Organizacion Mundial de Salud (OMS)”,

asimismo, en el afio 2015, esta medida cautelar se amplio a los tramites de

17



reinscripcion de los productos bioldgicos. En el afio 2016 se revoco la medida
cautelar, declarando infundada la demanda, sin embargo, en el afio 2017, el 7°
Juzgado Constitucional de la Corte Superior de Justicia de Lima, confirmo que la
medida cautelar se mantendria vigente, sin embargo, a la fecha, ya se cuenta con un
reglamento que regula a los productos bioldgicos similares, que toma en cuenta
recomendaciones internacionales como la OMS (Poder Judicial del Pera, 2014).
IV.2.2. REGULACION DE PRODUCTOS BIOTECNOLOGICOS Y
BIOSIMILARES

La autorizacion en el Registro Sanitario de Productos Bioldgicos esté regulada
por la “Ley N° 29459, Ley de Productos Farmacéuticos, Dispositivos Médicos y
Productos Sanitarios” y "Decreto Supremo N° 016-2011-SA Reglamento para el
Registro, Control y Vigilancia Sanitaria de Productos Farmacéuticos, Dispositivos
Meédicos y Productos Sanitarios y sus modificatorias”. El articulo 5° del
mencionado reglamento sefiala: “El Registro Sanitario de un producto o dispositivo
faculta a su titular para la fabricacion, importacion (...)”. Asimismo, dicta
disposiciones especificas para los Productos Bioldgicos en el capitulo V, sefialando
que “se autoriza por nombre, forma farmacéutica, cantidad del Ingrediente
Farmacéutico Activo — IFA, fabricante y pais” (DIGEMID, 2011).

Aunque desde el 2011 el D.S. N° 016-2011-SA ya describia los nuevos
requisitos para los productos bioldgicos, estos entraron en vigencia en enero del
2016, afio en el que se publicd el D.S. N° 001-2016-SA que aprobé el “Texto Unico
de Procedimientos Administrativos correspondiente al Ministerio de Salud y sus
Organos Desconcentrados (TUPA - MINSA)”, en el cual incorpord en el

procedimiento N° 72, nuevos requisitos para el Registro Sanitario de estos
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productos, conforme al articulo 104 del D.S. N° 016-2011-SA, incluyendo lo

establecido en el articulo 107 respecto a los productos biosimilares, en el cual se

exceptlan los estudios preclinicos y clinicos para productos que opten por la via de

la similaridad, y en su reemplazo debe presentar estudios preclinicos y clinicos, y

documentacion de calidad que demuestren la comparabilidad del producto

bioldgico similar con el producto bioldgico de referencia en eficacia, seguridad y

calidad. Asimismo, se ampliaron los plazos para la evaluacion a 12 (doce) meses

para los productos biotecnoldgicos (MINSA, 2016).

Tabla 5: Comparacion de los procedimientos del TUPA 2009 y TUPA 2016 para
productos bioldgicos.
Fuente: Elaboracion Propia

TUPA ANTERIOR
(D.S. N° 013-2008-SA)

TUPA NUEVO
(D.S. N° 001-2016-SA)

BASE LEGAL

® | ey N° 26842 Art. 50 sustituido por el Art. 6 de la Ley N°
29316.

® DS N° 010-97-SA sustituido por el art.1 del DS N° 020-2001-
SA yart. 1del D.S. 006-2009-SA. Art. 7, 31, 42, 53, 57, 58
y 59

® | ey N® 29459 Articulo 8° y Quinta Disposicion Transitoria Complementaria
y Final

® DS N 016-2011-SA modificado por DS N° 001-2012-SA. Articulo 47, 109,
22° 23° 44° 104°, 107°, 108° y 109°

® DS N° 001-2012-SA. Segunda, Tercera y Cuarta Disposicion
Complementaria Transitoria

N° PROCEDIMIENTO

M 56, 57, 58, 59, 60, 61: Inscripcion o Reinscripcion en el
Registro Sanitario de Productos Bioldgicos, Homeopaticos,
Radiofarmacos y Agentes de Diagndstico

M® 72: Inscripcion o Reinscripcion en el Registro Sanitario de Productos
Biologicos

PLAZO PARA RESOLVER

60 dias habiles

180 dias calendario: Para vacunas e inmunologicos
12 meses: Para los otros productos biologicos
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Tabla 5 (Continta): Comparacion de los procedimientos del TUPA 2009 y TUPA

2016 para productos

Fuente: Elaboracion Propia

TUPA ANTERIOR
(D.S. N° 013-2009-SA)

TUPA NUEVO
(D.S. N° 001-2016-SA)

REQUISITOS

1.

2. Protocolo

Solicitud dirigida al Director
Ejecutivo de Autorizaciones
Sanitarias, con caracter de
Declaracién Jurada, suscrita por
el Representante Legal y el
Quimico Farmacéutico regente o
director Técnico, segin formato.
de Analisis del
producto terminado, sustentado
en la farmacopea o metodologia
declarada por el interesado en
su solicitud. Para productos
hemoderivados debera
certificarse la negatividad de VIH
y de hepatitis B y C.

3. Proyecto de rotulado de los

envases mediato e inmediato.
Los productos de venta con
receta médica presentaran
ademas inserto o prospecto.

4. Copia de los Certificados de

Libre Comercializacién y
Certificado de Consumo emitido
por la Autoridad Competente del
pais de origen o pais exportador
que encargd su fabricacién o
pais en el que este se
comercializa (segun el N° de
procedimiento)

5. Opinién favorable del Comité

Especializado del MINSA para
productos nacionales

6. Copia del o los Certificados de

Buenas Practicas de
Manufactura u otro documento
que acredite su cumplimiento
emitido por la  Autoridad
Competente del pais fabricante
o de cada pais que intervino en
el proceso de fabricacién (segun
el N° de procedimiento)

7. Comprobante de pago de

Derecho de Tramite

8. Declaracion Jurada del Titular

del Registro Sanitario indicando
que el producto no ha sido
comercializado (segun el N° de
procedimiento)

—_

. Solicitud Unica de Comercio Exterior (SUCE) www.vuce,gob.pe. Para obtener

el nimero de SUCE debera tramitarlo con el Cédigo de Pago Bancario (CPB)

. Documentacion de control de calidad del Ingrediente Farmacéutico Activo -

IFA, producto terminado y excipientes (que incluya especificaciones técnicas,
técnicas analiticas, validacién de técnicas analiticas, justificacion de
especificaciones, analisis de lote, caracterizacién de impurezas, excipientes
de origen animal o humana, nuevos excipientes).

Certificado de liberacion de lote emitido por la Autoridad Competente del pais
de origen, para productos importados, segun corresponda.

. Documentacion que contenga los estandares y materiales de referencia del

Ingrediente Farmacéutico Activo - IFA y producto terminado

. Descripcién del proceso de manufactura del Ingrediente Farmacéutico Activo

- IFA y producto terminado y su validacién.

Estudios de estabilidad, segin lo establecido en la directiva sanitaria
correspondiente. Los interesados podran presentar los estudios de
estabilidad segun esténdares internacionales (OMS, ICH, EMA) hasta la
entrada en vigencia de la Directiva correspondiente

. Certificado de Producto Farmacéutico o Certificado de Libre Comercializacion

emitido por la Autoridad competente del pais de origen o del exportador,
considerando de modo preferente el Modelo de la Organizacién Mundial de
la Salud (OMS), para productos importados

. Certificado de Buenas Practicas de Manufactura del fabricante nacional o

extranjero emitido por la Autoridad Nacional de Productos Farmacéuticos,
Dispositivos Médicos y Productos Sanitarios. Se aceptan solamente los
Certificados de Buenas Practicas de Manufactura de los paises de alta
vigilancia sanitaria y los paises con los cuales exista reconocimiento mutuo.

9. Sistemas envase-cierre.
10. Caracterizacion del Ingrediente Farmacéutico Activo - IFA y desarrollo

farmacéutico del producto terminado.

11. Proyecto de ficha técnica e inserto.
12. Proyectos de los rotulados en idioma espafiol del envase mediato e

inmediato

13. Estudios preclinicos, para el caso de vacunas y derivados del plasma. Para

los demas productos biolégicos este requisito serd aplicable a partir de la
entrada en vigencia de la Directiva correspondiente (*)

14. Estudios clinicos, para el caso de vacunas y derivados del plasma. Para los

demas productos bioldgicos este requisito sera aplicable a partir de la entrada
en vigencia de la Directiva correspondiente (*).

15. Plan de gestién de riesgo
16. Certificado de negatividad de HIV, Hepatitis B y C y otros que determine la

Autoridad Nacional de Productos Farmacéuticos, Dispositivos Médicos y
Productos Sanitarios, en el caso de derivados de plasma humano.

17. Certificado de Negatividad de Encefalopatia Espongiforme bovina y otros

que considere la Autoridad Nacional de Productos Farmacéuticos,
Dispositivos Médicos y Productos Sanitarios, en el caso de productos
biolégicos derivados de ganado bovino, ovino y caprino.

(*) Se exceptiia de ambos requisitos cuando se trate de productos biologicos
que soliciten registro por la via de la similaridad. En este caso el interesado debe
presentar estudios preclinico y clinicos que demuestren la comparabilidad del
producto bioldgico similar con el producto bioclégico de referencia en eficacia,
seguridad, y documentacién que sustente la comparabilidad de la calidad del
producto biolégico similar con el producto biolégico de referencia.
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Dado a que en el articulo 104 del D.S. N° 016-2011-SA se establecio que la
Autoridad Nacional de Productos Farmacéuticos, Dispositivos Médicos vy
Productos Sanitarios (ANM), estableceria detalles particulares para “la
presentacion y contenido de los documentos de acuerdo al tipo de producto
bioldgico”, se publico el 27 de febrero del 2016 el “Decreto Supremo N° 011-2016-
SA que modifico el articulo 103 del Reglamento para el Registro, Control y
Vigilancia Sanitaria de Productos Farmacéuticos, Dispositivos Médicos Yy
Productos Sanitarios y aprob6 el Reglamento que regula la Presentacion y
Contenido de los Documentos requeridos en la Inscripcion y Reinscripcion de
Productos Bioldgicos: Productos Biotecnologicos” (MINSA, 2016).

Respecto al articulo 103, establecio que “(...) Los productos bioldgicos incluyen:
a) Inmunoldgicos: vacunas, sueros y alérgenos; b) Derivados de sangre humana y
plasma humano; c¢) Productos obtenidos por procedimientos biotecnoldgicos
(productos biotecnoldgicos), tales como: Técnica del ADN recombinante; Técnicas
de anticuerpos monoclonales e hibridoma; Otros meétodos que la Autoridad
Nacional de Productos Farmacéuticos, Dispositivos Médicos y Productos
Sanitarios (ANM) determine de acuerdo al avance de la ciencia; d) Otros productos
biologicos”. Ademads, sobre a la presentacion de los requisitos para Productos
Biotecnoldgicos, se establecio, entre otros, que esta seria presentada conforme al
Documento Técnico Comun (CTD) y debia cefiirse a recomendaciones
internacionales como OMS, Red PARF, ICH, EMA, Health Canada y/o US FDA
(MINSA, 2016)

Adicionalmente, el 01 de marzo del 2016 se publicé el Decreto Supremo N° 013-

2016-SA que aprobo el “Reglamento que regula la Presentacion y Contenido de los
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http://www.who.int/biologicals/expert_committee/en/
http://www.paho.org/hq/index.php?option=com_content&view=article&id=11818%3Aacerca-de-la-red-parf&catid=8594%3Aacerca-de&Itemid=41774&lang=es
https://health-products.canada.ca/dpd-bdpp/index-eng.jsp
https://www.accessdata.fda.gov/scripts/cder/daf/index.cfm

Documentos Requeridos en la Inscripcion y Reinscripcion de Productos Bioldgicos
que opten por la via de la similaridad”, que defini6 al producto biolégico similar
como “un producto bioldgico, que en términos de calidad, seguridad y eficacia es
similar a un producto biologico de referencia (PBR), ademaés, establecid
disposiciones para el ejercicio de comparabilidad y para la seleccion del producto
de referencia, el cual se defini6 como “un producto bioldgico, registrado y
comercializado en el Peru o en paises de alta vigilancia sanitaria o en la EMA, con
datos completos de calidad, seguridad y eficacia, que es utilizado como comparador
en igualdad de condiciones con el producto biolégico similar, a fin de demostrar la
similaridad”. Asimismo, dispuso que la documentacion sera presentada conforme
al CTD vy debera cefiirse a recomendaciones internacionales ya definidas para los
productos biotecnoldgicos (MINSA, 2016).

Después de la aprobacion del TUPA del MINSA, se dieron diversas
modificaciones, sin embargo, con la tltima modificatoria aprobada con Resolucion
Ministerial N° 668-2019/MINSA del 22 de Julio del 2019 que simplificd
procedimientos administrativos de DIGEMID, se modificé la denominacion del
procedimiento N° 72 por los procedimientos N° 240, N° 241, N° 242, N° 243,
separandolos en procedimientos de inscripcion y reinscripcion segun el plazo de

evaluacion de acuerdo al tipo de producto bioldgico.
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Tabla 6 Nueva denominacion de los procedimientos para productos bioldgicos
Fuente: Elaboracion Propia

> 72 inscripcién o Reinscripcion > 240 inscripcion en el Registro Sanitario
en el Registro Sanitario de de Productos Bioldgicos (Vacunas e
Productos Bioldgicos. Inmunoldgicos).

> 241 reinscripcion en el registro sanitario
de productos Bioldgicos (Vacunas e
Inmunol6gicos).

> 242 inscripcion en el registro sanitario
de productos Bioldgicos (Otros
productos Bioldgicos).

> 243 reinscripcion en el registro sanitario
de productos Biologicos (Otros
productos Biologicos).

Para el caso de productos biotecnoldgicos, los procedimientos que corresponden
son N° 242 para inscripcion y N° 243 para reinscripcion. La diferencia entre ambos
procedimientos es que en la reinscripcion se simplifican los proyectos de los
rotulados en idioma espafiol del envase mediato e inmediato (MINSA, 2019).

A Julio del 2021, desde la aprobacion de los nuevos requisitos de productos
bioldgicos segun el Nuevo TUPA del MINSA, se habian aprobado el Registro
Sanitario de un total de 40 anticuerpos monoclonales, de los cuales 27 fueron
aprobados como productos biotecnoldgicos con datos completos de calidad,
seguridad y eficacia y 13 como productos biosimilares (DIGEMID, 2021).

En el afio 2022, se aprueba el Decreto Supremo N° 011-2022-SA que incorpora

un parrafo referido a la inscripcién y reinscripcion de productos biolégicos con
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indicacion para enfermedades raras o huérfanas, autorizados en un pais de alta
vigilancia sanitaria que cuente con estudios clinicos minimo en fase Il en los que se
haya evidenciado un balance beneficio-riesgo positivo. El presente reglamento,
establece el compromiso de que el titular presente a la ANM cada afio desde la
autorizacion, informacion disponible de estudios clinicos nuevos o en curso
declarados e informacion actualizada de seguridad del plan de gestion de riesgo, de
no cumplir se aplicarian medidas sanitarias, como suspension.

Finalmente, en el afio 2023, se publica la Ley N° 31738, Ley que modifica la ley
29698, ley que declara de interés nacional y preferente atencion el tratamiento de
personas que padecen enfermedades raras o huérfanas, que incorporé el articulo 9
referido al Registro sanitario para el tratamiento de enfermedades raras o huérfanas,
asimismo, en el 2024, se publico el proyecto de Decreto Supremo que regula lo

dispuesto en el referido articulo, que a la fecha se encuentra pendiente de aprobar.

IV.2.3.DE LAS SOLICITUDES DE REGISTRO SANITARIO

Las solicitudes de Inscripcion y Reinscripcion en el Registro Sanitario de
Productos Biologicos se presentan de manera electrénica a través de la Ventanilla
Unica de Comercio Exterior (VUCE) disponible en la pagina web del Ministerio de
Comercio Exterior, asimismo, la autoridad ha establecido que, cuando la
documentacién no pueda ser presentada de forma completa, esta puede ser
presentada por mesa de partes en un sistema de almacenamiento magnético
(DIGEMID, 2024).

Las solicitudes de inscripcion y reinscripcién de estos productos, son

procedimientos administrativos, que se regulan, por la Ley N° 27444, Ley del
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Procedimiento Administrativo General, por lo que le aplican lo dispuesto en los
articulos 125 y 126 respecto a Observaciones a la Documentacion Presentada y
Subsanacion Documental; respectivamente, las cuales establecen que, si los
requisitos no se ajustan al TUPA u otros motivos sefialados en la Ley, por Unica vez
y en un solo acto, se realizan observaciones para ser subsanadas dentro de un plazo
méaximo de dos dias habiles, periodo en el cual no procede el computo de plazos y
si transcurre dicho plazo y no se subsana se devuelve la solicitud con sus recaudos
correspondientes, por el contrario, si estas observaciones se subsanan
adecuadamente, se da inicio al trdmite. Seguidamente, la entidad debe realizar la
revision integral de la solicitud y cuando corresponda y por Unica vez, remite al
administrado las observaciones encontradas, otorgandole un plazo de 30 dias
habiles para la referida notificacion, plazo en el cual, al subsanar la totalidad de las
observaciones, el tramite se concluye como Aprobado. Por otro lado, de no subsanar
oportunamente, o si al presentar documentacion esta no subsana las observaciones,
el tramite se concluye como Denegado. Finalmente, en cualquier momento de la
solicitud, el administrado puede presentar Desistimiento al tramite solicitado,
conforme al articulo 89 de la Ley N 27444 (CONGRESO DE LA REPUBLICA,

2001).

El plazo para la evaluacion de los trdmites de inscripcion y reinscripcion en el
registro sanitario de Productos Biotecnoldgicos es de 12 meses desde la
presentacion de la solicitud, el cual aplica también para productos biotecnolédgicos
que opten por la via de la similaridad (productos biosimilares). Sin embargo, tanto
en el DS N° 011-2016-SA y DS N° 013-2016-SA, establecieron una disposicion

complementaria final para productos biologicos aprobados en la EMA o paises de
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alta vigilancia sanitaria o precalificados por OMS, en la cual sefiala que se debe
presentar toda la documentacién segun cada reglamento, que sustente la calidad,
seguridad y eficacia con los que fueron autorizados, lo cuales se evaluarian en un

plazo maximo de 120 dias (MINSA, 2016).

De acuerdo a la pagina web de DIGEMID, se hizo una busqueda de las
solicitudes presentadas desde enero del 2016 a octubre del 2021, encontrandose que
se habian presentado un total de 177 solicitudes de productos biotecnolégicos y
biosimilares de anticuerpos monoclonales, observandose que el mayor nimero de
solicitudes se ha presentado en el afio 2020 (DIGEMID, 2021).

Imagen 3: Solicitudes de Registro Sanitario de Productos Bioldgicos presentadas
entre Enero 2016-Octubre 2021

m2016 ©2017 m2018 m2019 m2020 m2021

39
35 35

19

2016 2017 2018 2019 2020 2021

Fuente: Elaboracion Propia - Base de datos publicados en la pagina web de
DIGEMID
Obtencidn de la data: Octubre 2021
(https://www.digemid.minsa.gob.pe/solicitudesRs/

Por otro lado, a octubre del 2021, el nimero de solicitudes atendidas fue de 91,
guedando aun un total de 86 solicitudes en proceso (DIGEMID, 2021). De esta data
obtenida, no se pudo analizar que solicitudes en proceso ya han sido notificadas,

por cuanto esta informacion no es de libre acceso.
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Imagen 4: Solicitudes atendidas entre enero 2016- octubre 2021

EATENDIDO m®mEN PROCESO

91

86

Total

Fuente: Elaboracién Propia - Base de datos de DIGEMID

Obtencidn de la data: Octubre 2021

(https://www.digemid.minsa.gob.pe/solicitudesRs/ )

IV.2.4.BUENA GESTION DE REGISTRO

Es un concepto que promueve el uso de guias internacionales para llevar a
cabo procesos de registros de productos farmacéuticos eficientes fomentando el uso
de Buenas Practicas de Revision (GRevP) y Buenas Précticas de Presentacion
(GSubP) de forma coordinada (APAC, 2015). Fomentar la aplicacion de estas
Buenas Préacticas favorece a la poblacion con el acceso oportuno a productos
farmacéuticos eficaces y de calidad.

El Concepto de GRM tiene como objetivo impulsar la convergencia
regulatoria a fin de crear sinergias entre las economias APEC, buscando sumar
esfuerzos evitando su duplicidad y estableciendo una hoja de ruta a través del
Comité Directivo de Armonizacion Regulatoria (RHSC) creado en el 2009. Es asi,
que, en el afio 2016, el Capitulo de Taiwan de la Sociedad de Profesionales de

Asuntos Regulatorios (RAPS Taiwan Chapter, por sus siglas en inglés) fue
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aprobado como centro de excelencia (CoE, por sus siglas en inglés) para el
programa piloto de GRM, el mismo afio se aval6 a COFEPRIS (México) como CoE,
celebrandose un taller piloto en el 2017. En el 2019, se incorpora FDA Tailandesa
como CoE piloto GRM, llevando a cabo un taller ese mismo afio. En el 2020, el
taller programado fue suspendido debido al COVID-19, sin embargo, en los
siguientes afios, se han seguido desarrollando talleres sobre GRM a través de los
centros de excelencia para promover estas Buenas Practicas (APEC LSIF Good

Registration Management Center of Excellence, 2024).

1vV.2.4.1. BUENAS PRACTICAS DE PRESENTACION (GSubP)

Son unas directrices desarrolladas por el Comité Directivo de Armonizacion
Regulatoria (RHSC) de Cooperacion Econémica Asia-Pacifico (APEC), y su
objetivo es proporcionar una guia sobre los principios y procesos de Buenas
Préacticas de Presentacidon (GSubP) que los solicitantes de registros sanitarios deben
tomar en cuenta. Es un documento complementario a las Buenas practicas de
revision (GRevP) (APEC RHSC, 2016)

Las GSubP son précticas de la industria para cualquier aspecto relacionado con
el proceso, formato, contenido y gestion de la presentacion para el registro de
medicamentos por parte de los solicitantes, que buscan elevar la calidad y eficiencia
del proceso de registro del producto mejorando la calidad de la presentacion y su
gestién, lo que conduce a mejorar el acceso temprano a estos productos por parte
de los pacientes.

Esta guia propone 5 principios clave como elementos que los solicitantes deben

seguir para lograr un registro exitoso de un producto:
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= Fundamento cientifico solido y datos sélidos con aclaracion del perfil de
riesgo-beneficio.

= Cumplimiento de los requisitos reglamentarios actualizados.

= Expediente de presentacion bien estructurado con referencias cruzadas
adecuadas.

= Confiabilidad, calidad, integridad y trazabilidad de los documentos de
presentacion y los datos de origen.

= Comunicaciones efectivas y eficientes.

Si bien, el objetivo principal de esta directriz es su aplicacion a las solicitudes de
autorizacion de productos farmacéuticos, productos biologicos y dispositivos
médicos de alto riesgo para uso en humanos, también pueden tomarse en cuenta
para otros tipos de productos. Asimismo, sus conceptos pueden aplicarse en todo el
ciclo de vida de un producto, desde su etapa de investigacion, solicitud de registro,
actualizaciones o cambios posteriores a la autorizacion de productos, asi como
reinscripciones.
1vV.2.4.2. BUENAS PRACTICAS DE REVISION (GRevP)

Son unas directrices desarrolladas a partir de la asociacion del Comité Directivo
de Armonizacion Regulatoria (RHSC) de Cooperacion Econdmica Asia-Pacifico
(APEC) y la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), cuyo objetivo es
proporcionar una guia sobre los principios y procesos de buenas préacticas de
revision (GRevP) para su uso por las autoridades reguladoras (RA) (WHO, 2015).

Las GRevP forman parte de las buenas practicas regulatorias generales y estan
enfocadas en el aspecto de revision regulatoria de los medicamentos, considerando

aspectos relacionados al proceso, formato, contenido y la gestion de la evaluacién
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de los datos de calidad, seguridad y eficacia presentados en las solicitudes. Son
consideradas también como una guia para las actividades de revision de las
autoridades reguladoras para mejorar la calidad en el control y documentacion del
sistema de revision, buscando asegurar la calidad, consistencia, transparencia y
puntualidad de la evaluacion de los medicamentos (Wong & Tong; 2018).

La revision de estos productos es una evaluacion multidisciplinaria y compleja
de las solicitudes de registro para asegurar que los medicamentos cumplen con los
estandares cientificos y con evidencia de seguridad y eficacia y calidad que son la
base cientifica de las decisiones reglamentarias.

El objetivo de los GRevPs es ayudar a lograr la puntualidad, la previsibilidad,
la coherencia, la transparencia, la claridad, la eficiencia y calidad en el contenido y
gestion de las evaluaciones, que se logra mediante herramientas de revision (por
ejemplo, procedimientos operativos estdndar (POE) y plantillas) y actividades de
aprendizaje de los evaluadores (por ejemplo, cursos de capacitacion, tutoria,
paquetes de orientacion y sesiones de discusion). Asimismo, considera que todos
los aspectos de las GRevP deben evaluarse y actualizarse continuamente, a fin de
lograr la mejora continua (WHO, 2015).

Esta guia establece 10 principios que describen los elementos clave que deben
implementar las autoridades reguladoras para obtener resultados exitosos (WHO,
2015), estos son:

= Equilibrado

= Considera el contexto

= Basado en evidencia

= |dentifica sefiales
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= Investiga y resuelve problemas.

= Hace vinculos

= Exhaustivo

= Utiliza analisis criticos.

= Bien documentado

= Bien gestionado
Al igual que GSubP, si bien, su alcance principal es para solicitudes de autorizacion
de productos farmacéuticos, productos bioldgicos y dispositivos médicos de alto
riesgo para uso en humanos, también pueden aplicar para otros tipos de productos.
Asimismo, sus conceptos pueden aplicarse en todo el ciclo de vida de un producto.
Las Buenas Practicas de Evaluacion son conocidas también por la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) como Buenas Préacticas de Revision, y su aplicacién es
parte de los subindicadores que se evaltan en la Herramienta Mundial de la OMS
para la evaluacion de los sistemas regulatorios nacionales de productos médicos
catalogados con Nivel de Madurez 3 (sistema regulatorio estable, de buen
funcionamiento e integrado), para la funcion reguladora “Registro y Autorizacion

de Comercializacion” (OMS, 2020)
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V. METODOLOGIA

V.1. DISENO DEL ESTUDIO

La presente investigacion es de tipo bésica, con un enfoque cuantitativo, de
disefio no experimental u observacional y descriptivo.

Bésica porque su objetivo es descubrir nuevos conocimientos y teorias
(Hernandez, Fernandez, Baptista, 2010), referidos a la Buena Gestion de Registro.

Cuantitativo, porque los objetivos de la investigacion seran desarrollados a
través de la recoleccion y anélisis de datos aplicando la estadistica descriptiva
(Naupas, Mejia, Novoa, Villagomez, 2014), para ello se ha recopilado la
informacion mediante encuestas estructuradas con un cuestionario de preguntas
cerradas y 2 semiabiertas y ficha de recoleccion de datos que brindan el respaldo
necesario para responder las preguntas planteadas en la investigacion sefialadas en
el planteamiento del problema.

No experimental u observacional porque no se manipulan las variables y se
observa y recoge la informacién tal cual ha existido (Hernandez, Fernandez,
Baptista, 2010).

Descriptivo ya que su fin es recopilar datos de los procesos con el fin disefiar y
justificar estrategias que puedan generar procesos mas efectivos y eficientes en las
solicitudes de Registro Sanitario de estos productos (Naupas, Mejia, Novoa,

Villagbmez, 2014).
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V.2. TECNICA DE RECOLECCION Y PROCESAMIENTO DE DATOS
V.2.1. DETERMINACION DEL GRADO EN EL QUE LOS QUIMICOS
FARMACEUTICOS PERCIBEN CUMPLIR CON LAS BUENAS
PRACTICAS DE PRESENTACION (GSUBP) Y BUENAS PRACTICAS DE
REVISION (GREVP) EN GESTION DE SOLICITUDES DE REGISTRO
SANITARIO DE PRODUCTOS BIOTECNOLOGICOS Y
BIOSIMILARES (ANTICUERPOS MONOCLONALEYS).

Para cumplir con el objetivo general, primer y segundo objetivo especifico, se
realizaron dos encuestas estructuradas con preguntas cerradas y preguntas
semiabiertas utilizando el software Google Forms (Instrumento |y 11), validadas
por juicio de tres expertos (Ver Anexo 13) y con un grado de confiabilidad de 0.73
(alta) y 0.63 (alta) medidos con el coeficiente Alfa de Cronbach (Ruiz, C. s,f.), a
fin de recabar informacion para determinar el grado en el que los quimicos
farmacéuticos perciben cumplir con las buenas practicas de presentacion (GSubP)
y buenas practicas de revision (GRevP) influyendo en los procedimientos de
autorizacion de productos bioldgicos, desde la perspectiva de todos los que
participan en los procedimientos de autorizacion de productos bioldgicos. Se
encuestaron a 35 directores técnicos o Asistentes de Direccion Técnica o
Responsables de Asuntos Regulatorios de Droguerias o Laboratorios, que tengan
solicitudes presentadas de productos bioldgicos en los periodos de enero 2016 a
diciembre 2021 (Instrumento 1), quienes representan a nuestra poblacion en
estudio, de las cuales 11 son de empresas nacionales y 24 de empresas
transnacionales; cabe precisar que de nuestra poblacién encuestada solo

respondieron 22, el cual representa nuestra muestra y a 29 Quimicos
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Farmaceuticos involucrados en la revision de solicitudes (Instrumento I1), quienes
representan a nuestra poblacién en estudio, de los cuales respondieron 24, la cual
seria nuestra muestra (Ver Anexo 8y 9). Los resultados se procesaron a través de
la determinacion de sus frecuencias y porcentaje.

Para la elaboracidn de las encuestas se tomo en cuenta los principios y procesos
establecidos en las Directrices de Buenas Practicas de Presentacion (GSubP) y
Buenas Précticas de Revision (GRevP). Ademas, se dividié en dos grupos
considerando a las Buenas Practicas de Presentacion (GSubP) como aquellas
relacionados con las empresas que presentan solicitudes de registro sanitario y a
las Buenas Préacticas de Revision (GRevP) como aquellas relacionados con la
entidad que atiende las solicitudes de registro sanitario.

Para determinar el grado en el que los quimicos farmacéuticos perciben
cumplir con las Buenas Précticas de Presentacién (GSubP) se ha tomado en cuenta
los principios y procesos establecidos en la Directriz de Buenas Practicas de
Presentacion (GSubP), considerando lo siguiente:

1). Gestidn de la presentacion: Se refiere a practicas de planificacion cuidadosa,
organizacion de la presentacion, e instrucciones de trabajo claramente definidas
para maximizar la calidad y eficiencia del proceso de presentacion

2). Comunicacion: Incluye comunicaciones con la agencia y comunicaciones
dentro de la organizacién del solicitante que ayudan a elevar la calidad y la
eficiencia del desarrollo del producto, asi como el proceso de registro, y asi lograr
la aprobacion oportuna y acceso del producto al paciente

3). Competencia y formacién: Se refiere a las competencias basicas generales de

los solicitantes para poder gestionar y preparar adecuadamente las solicitudes,
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incluyendo actividades de capacitacion y desarrollo de las capacidades dentro de
la organizacion.

Para determinar el grado en el que los quimicos farmacéuticos perciben
cumplir con las Buenas Practicas de Revision (GRevP) se ha tomado en cuenta
los principios y procesos establecidos en la Directriz de Buenas Practicas de
Revision (GRevP), considerando lo siguiente:

1). Gestion de la evaluacion: Se refiere a las précticas de planificacion y
seguimiento de las actividades de evaluacion e instrucciones de trabajo
claramente definidas que permitan lograr una revisién completa y de alta calidad
de una solicitud dentro de un periodo de tiempo especificado

2). Transparencia y Comunicacion: Incluye una comunicacion transparente con
los solicitantes y publico en general, comunicaciones internas entre colaboradores
de la agencia y comunicaciones con otras agencias reguladoras, las cuales ayudan
a mejorar la eficiencia del proceso de desarrollo y revisién de las solicitudes que
aseguran una revision de calidad, puntual y exitosa.

3). Capacidad y competencias del Personal: Corresponde a un numero suficiente
de involucrados en la revision de solicitudes y otros factores del personal, como

los conocimientos, las habilidades y las actitudes.

V.2.2. DETERMINACION DEL TIEMPO DE ESPERA PARA LA
ATENCION DE LAS SOLICITUDES DE REGISTRO SANITARIO DE
PRODUCTOS BIOTECNOLOGICOS Y BIOSIMILARES

(ANTICUERPOS MONOCLONALES).

35



Para alcanzar el tercer objetivo especifico se elabor6 una ficha de recoleccion
de datos (Instrumento I11: Anexo 10) la cual fue validada por 3 expertos. La ficha
permitio obtener informacion respecto a la atencion de solicitudes presentadas en
enero 2016 a diciembre 2021, tomando en consideracion la cantidad de anexos o
escritos presentados antes de concluir la atencion de una solicitud, cantidad de
solicitudes que requirieron ser notificadas, determinacion de la cantidad de
solicitudes recibidas en comparacion con las solicitudes atendidas, y el resultado
final de las solicitudes.

Para el llenado de la ficha, primero se obtuvo la data general de solicitudes de
registro sanitario presentadas entre el 2016 al 2021 a través de la pagina web de
DIGEMID: “solicitudes de registro sanitario” (link

https://www.digemid.minsa.gob.pe/solicitudesRs/ ) exportandose los datos en una

hoja de calculo del programa Microsoft Office Excel, y filtrando las solicitudes
correspondientes a  anticuerpos monoclonales (nomenclatura  “mab”).
Posteriormente, a través de la basqueda de Resoluciones Directorales emitidas por
la Direccion de Productos Farmacéuticos (DPF) (link

https://www.digemid.minsa.gob.pe/resolucionesDirectorales/Principal/Resolucion

esDPF.aspx ), se obtuvo informacion detallada de cada expediente (fecha de ingreso
de solicitud, resultado, numero de anexos o escritos, notificacion, fecha de atencion,
entre otros), los datos obtenidos fueron ingresados a la hoja de datos Excel.

De los datos obtenidos se determiné el tiempo de espera para la atencion de
cada una de las solicitudes desde la presentacion hasta la emision de la resolucion
directoral (incluyendo el tiempo de espera a una respuesta de notificacién, cuando

aplique), y mediante el programa estadistico informatico IBM SPSS Statistics
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version 27 se realizé la "bondad de ajuste”, para evaluar si los datos se ajustaban
a una distribucion normal, es decir, el grado de concordancia existente entre la
distribucion del conjunto de datos y una distribucion tedrica especificar-a través
de la prueba de Kolmogorov-Smirnov, para posteriormente definir el anélisis a
usar para determinar el tiempo de espera, que seria mediante la Md + SD (media,
desviacion estandar) si los datos siguen una distribucién normal o Psg [P2s5 -P7s]
(Mediana rango intercuartilico), si estos no siguen una distribucion normal.

Los demas resultados de los datos obtenidos se procesaron a través de la
determinacion de sus frecuencias y porcentaje. Las tablas se elaboraron en el
programa Microsoft Office Excel.

V.3. LIMITACIONES DEL ESTUDIO
En el presente estudio de investigacién se encontraron las siguientes
limitaciones:
e Limitaciones metodoldgicas:
De la muestra; debido a que no se respondid el total de encuestas de
los Instrumentos | y 11, de 35y 29 encuestas, se respondieron 22 y 24
encuestas, al tratarse de encuestas anonimas no fue posible identificar
que profesionales no respondieron las mismas.
Del analisis: las encuestas | y 1l son de autoevaluacion dado a que las
preguntas eran sobre procesos internos de las organizaciones, por lo
que puede existir discrecionalidad o sesgo en las respuestas de los

encuestados.
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De tiempo, las encuestas se realizaron en el afio 2022, y las solicitudes
presentadas analizadas fueron de los afios 2016 a 2021, se sugiere
hacer un nuevo estudio para el periodo 2022-2024.
e Limitacion del investigador:

Sesgo; los investigadores son quimicos farmaceuticos involucrados en
la revision de solicitudes, y si bien, las encuestas han sido anénimas,
el envio de las mismas ha sido realizada por los investigadores, lo cual
puede haber generado sesgos en las respuestas de los directores
técnicos o Asistentes de Direccidn Técnica o Responsables de Asuntos
Regulatorios de Droguerias o Laboratorios, como de los quimicos
farmacéuticos involucrados en la revision de las solicitudes, en una
préxima investigacion se sugiere gque el envio de las encuestas sea

anénimo.

V.4, CONSIDERACIONES ETICAS

El presente estudio ha sido autorizado por el Comité Institucional de Etica de
la Universidad Peruana Cayetano Heredia, en toda la etapa de la investigacion se
ha considerado la confidencialidad de los datos de los participantes. Asimismo, la
informacidn obtenida de las solicitudes de registro sanitario ha sido de naturaleza

abierta o publica.
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VI. RESULTADOS

VI.1. DETERMINACION DEL GRADO EN EL QUE LOS QUIMICOS
FARMACEUTICOS PERCIBEN CUMPLIR CON LAS BUENAS
PRACTICAS DE REVISION Y BUENAS PRACTICAS DE
PRESENTACION EN GESTION DE SOLICITUDES DE REGISTRO
SANITARIO DE PRODUCTOS BIOTECNOLOGICOS Y
BIOSIMILARES:

A través de Google Form, se ha recolectado un total de 22 encuestas a directores
técnicos o Asistentes de Direccion Técnica o Responsables de Asuntos
Regulatorios de Droguerias o Laboratorios que habian presentado solicitudes de
productos bioldgicos en los periodos de enero 2016 a diciembre 2021(Anexo N°8)
para evaluar el grado en el que los quimicos farmacéuticos perciben cumplir con
Buenas Préacticas de Presentacion y se ha recolectado un total de 24 encuestas a
Quimicos Farmacéuticos involucrados en la revision de solicitudes de Productos
Biologicos (Anexo N°9) para evaluar el grado en el que perciben cumplir con
Buenas Practicas de Revision en la gestion de solicitudes de registro sanitario de
productos biotecnoldgicos y biosimilares .

Los instrumentos | y Il constaban de 25 preguntas cerradas, las cuales permiten
medir el grado en el que los quimicos farmacéuticos perciben cumplir con Buenas
Précticas de Revisidn y Buenas Préacticas de Presentacion en gestion de solicitudes
de registro sanitario de productos biotecnolégicos y biosimilares, para lo cual se
han establecido 3 variables de cumplimiento para cada una de las dimensiones.
Para medir el grado en el que perciben cumplir con las Buenas Practicas de

Presentacion (GSubP) se mide a través de las variables: “Gestion de la
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presentacion”, “Comunicacion” y “Competencia y formacion”; (Anexo N°1 y
Anexo N° 14)

Los resultados obtenidos revelan un cumplimiento alto segln las respuestas de un
95.5% de los encuestados, para las Buenas Practicas de Presentacion.

Con respecto a la variable de Gestion de la presentacion; se encontrd que 22 de los
encuestados es decir el total que representa el 100%, si planifican, organizan y
brindan los recursos necesarios para la presentacion de las solicitudes de registro
sanitario en un tiempo especifico y también antes de presentar las solicitudes se
aseguran que el documento cumpla con las normas y regulaciones y guias aplicables
a productos bioldgicos y biosimilares (anticuerpos monoclonales); se encontr6 que
13 de los encuestados es decir mas de la mitad que representa el 59.1% sefialaron
gue no cuentan con procedimientos de control de calidad para verificar si todas las
solicitudes se encuentran conforme para su presentacion.

Con respecto a la variable de comunicacion; se encontré que 22 de los encuestados
es decir el total que representa el 100%, sefialaron que mantienen una estrecha
comunicacion con el fabricante del producto durante todo el proceso de registro del
producto.

Con respecto a la variable de competencia y formacion; se encontr6 que 22 de los
encuestados es decir el total que representa el 100%, sefialaron que si poseen un
buen conocimiento sobre las normativas nacionales relacionadas a estos productos,
gue también asisten a programas de capacitacion proporcionados por asociaciones
industriales u otros terceros; ademas si establecen buenas préacticas de

documentacidn para archivar los requisitos de presentacién y solicitudes anteriores.
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Para medir el grado en el que perciben los quimicos farmacéuticos cumplir con las
Buenas Practicas de Revision (GRevP) se mide a través de las variables: “Gestion
de la revision”, “Transparencia y Comunicacion” y “Capacidad y Competencia del
personal”; (Anexo N°2 y Anexo N° 15). Los resultados obtenidos revelan un
cumplimiento medio seguln las respuestas de un 58.3% de los encuestados, para las
Buenas Précticas de Revision.

Con respecto a la variable de Gestion de la revision; se encontré que 24 de los
encuestados es decir el total que representa el 100%, sefialaron que la institucion si
cuenta con sistema de control de calidad se encontrd que 15 de los encuestados es
decir méas de la mitad que representa al 62.5%, sefialaron que el alcance del sistema
de gestion de calidad de la institucion no incluye las buenas practicas de revision;
se encontrd que 19 de los encuestados que representa el 79.2% sefialaron que los
procesos de revision no involucra la opinion de expertos externos y que no se
realizan periédicamente evaluaciones de las Buenas Précticas de la Revision por
expertos internos y externos.

Con respecto a la variable de transparencia y comunicacion; se encontrd que 24 de
los encuestados es decir el total que representa el 100%, sefialaron que durante la
evaluacion si utilizan informacién pablica de otras agencias reguladoras.

Con respecto a la variable de capacidad y competencias del personal; se encontro
que 24 de los encuestados es decir el total que representa el 100%, sefialaron que
en su evaluacion si aplican las leyes, reglamentos y guias nacionales para productos
biotecnoldgicos (anticuerpos monoclonales) y biosimilares; Asimismo, se encontro
que 23 de los encuestados que representan el 95.8% consideraron que la cantidad

de involucrados en la revisién de solicitudes no es suficiente.
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Finalmente, de ambos resultados se midi6 el grado en el que los quimicos
farmacéuticos perciben cumplir las Buenas Précticas de Presentacion (GSubP) y
Buenas Précticas de Revision (GRevP) en Gestién de Solicitudes de Registro
Sanitario. Los resultados obtenidos revelan un cumplimiento alto para las Buenas
Practicas evaluadas, segun las respuestas de un 67.4% de todos los encuestados

(Anexo N° 3)

VI1.2. DETE}RMINACION DEL TIEMPO DE ESPERA PARA LA
ATENCION DE LAS SOLICITUDES DE REGISTRO SANITARIO DE
PRODUCTOS BIOTECNOLOGICOS Y BIOSIMILARES
(ANTICUERPOS MONOCLONALES) PARA COMPLEMENTAR LOS
RE§ULTADOS ENCO[\ITRADOS EN LAS PERCEPCIONES DE LOS
QUIMICOS FARMACEUTICOS.

De la pagina web de DIGEMID en la seccion de Solicitudes de RS
(https://www.digemid.minsa.gob.pe/solicitudesRs/) se obtuvo la data de solicitudes
de Registro Sanitario (Inscripcion y Reinscripcién) presentadas a DIGEMID en el
periodo de enero 2016 a diciembre 2021. Asimismo, para aquellas solicitudes
Resueltas se obtuvo la informacion detallada de la seccion Resoluciones
Directorales DPF
(https://www.digemid.minsa.gob.pe/resolucionesDirectorales/Principal/Resolucio
nesDPF.aspx), la cual se ingreso en la ficha de recoleccién de datos (Instrumento
No Il1: Anexo N°10).

De acuerdo a la data obtenida el 04 de junio del 2023, se encontré que durante

el periodo de estudio (enero 2016-diciembre 2021) han ingresado la siguiente

cantidad de solicitudes:
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Tabla 7 Total de Solicitudes ingresadas entre enero 2016 a diciembre 2021

Estado n %
Inscripciones 25 13,2
Reinscripciones 7 3,7
En proceso 32 16,8
Inscripciones 111 58,4
Reinscripciones 47 24,7
Atendidas 158 83,2
Total 190 100,0

Respecto a las solicitudes atendidas, al 04 de junio del 2023 se encontro lo
siguiente:

Tabla 8 Total de Solicitudes ingresadas entre enero 2016 a diciembre 2021
atendidas y resultado

Resultado n %

Aprobadas 72 45.6
Desistimientos 28 17.7
Denegadas 11 7.0
Inscripciones 111 70.3
Aprobadas 37 23.4
Desistimientos 8 5.1

Denegadas 2 1.3
Reinscripciones 47 29.7
Total 158 100

De las 158 solicitudes atendidas, se calculé el tiempo de espera para la atencion
de cada una de las solicitudes desde la presentacidn hasta la emision de la resolucion
directoral, para ello se desarrollé la Prueba de normalidad utilizando la prueba de

Kolmogorov-Smirnov. Esta prueba se formulé como una prueba de hipotesis:

HO: Los datos se distribuyen normalmente.

H1: Los datos no se distribuyen normalmente.
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Los resultados indicaron que los datos no tenian una distribucion normal ya que
el valor p fue 0.004, es decir, era menor a 0,05. Esto significa que se acepto la
hipétesis 1.

Grafico Q-Q normal de DATOS ORDENADOS X (Il) (dias)

Normal esperado

-500 o 500 1.000 1.500

Valor observado

Imagen 5 Gréfica de Q-Q normal de Datos Ordenados de tiempo de espera para
atencion de solicitudes de registro sanitario de productos biotecnologicos y
biosimilares (anticuerpos monoclonales) presentadas entre el 2016-2021
Tomando en cuenta que los datos no tienen una distribucion normal, no se usaréa la
media, ya que podria ser un valor sesgado para resumir el comportamiento de los
tiempos de espera, por lo que se determind la mediana dando como resultado 517,
lo cual significa que el 50% de los tiempos de espera fue menor a 517 dias y el otro
50% fue mayor. Asimismo, se determinaron los Percentiles 25 (P25) y 75 (P75). El
percentil 25 (P25) corresponde a 384, nos indica que el 25% de los tiempos de
espera fueron menores a 384 dias y el 25% de los tiempos de espera fueron superior

a 745 dias.

Con dicha informacion se grafico el diagrama de cajas

44



136%&
385

1250

1000

750

S00

250

Tiempo de espera (dias)

Imagen 6: Diagrama de cajas del tiempo de espera para atencién de solicitudes
de registro sanitario de productos biotecnolédgicos y biosimilares (anticuerpos

monoclonales) presentadas entre el 2016-2021

En el diagrama de cajas, se puede observar que el cuadrado azul que representa el
50% de los datos, y la linea negra representa la mediana, que se ubica cerca a los
valores inferiores, lo cual demuestra la asimetria de los datos. Asimismo, se
observan 2 datos atipicos en los que los tiempos fueron muy altos respecto a la data
obtenida (1363 y 1385).

Adicionalmente, a la valoracién se realizaron 2 preguntas abiertas, con el fin de
conocer la opinion de los encuestados sobre los factores que podrian influir en la
gestion de solicitudes, los mismos que fueron respondidos en su totalidad (46
respuestas).

La primera pregunta fue: ¢;Sefiale qué factores externos consideran usted que

influyen en la gestiobn de solicitudes de Registro Sanitario de Productos
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Biotecnoldgicos y Biosimilares (Anticuerpos monoclonales)? Explique y la
segunda pregunta fue: ;Sefiale qué factores internos consideran usted que influyen
en la gestion de solicitudes de Registro Sanitario de Productos Biotecnoldgicos y
Biosimilares? En la respuesta de las 46 encuestas, 5 respuestas no fueron claras, y
21 encuestados no supieron distinguir factores internos (Entidad) de los factores
externos (Empresa). No obstante, los encuestados identificaron algunos factores,
los cuales fueron categorizados y clasificados como factores externos (empresa)
(Anexo N° 4) y factores internos (entidad) (Anexo N° 5) que pueden influir en la
gestion de solicitudes de Registro Sanitario de Productos Biotecnolégicos y
Biosimilares (Anticuerpos monoclonales):

Asimismo, en base a la informacion recopilada en la Ficha de Recoleccion de Datos
(Instrumento No I11) se ha obtenido la siguiente informacion sobre las solicitudes
atendidas al 04 de junio del 2023:

Tabla 9 Cantidad de anexos presentados por solicitud

de aneros N
la4 52 32.9
5a9 65 41.1
>=10 41 25.9
Total 158 100.0

Tabla 10 Solicitudes Notificadas y no notificadas

Solicitud
Notificada N %
Si 140 88.6
No 18 11.4
Total 158 100.0
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Tabla 11 Solicitudes atendidas dentro de plazo y no atendidas dentro del plazo

Atendida
Dentro de %
Plazo Total
Sl 35 22.2
NO 123 77.8
Total 158 100

ESTRATEGIAS DE MEJORAS PARA LA GESTION DE SOLICITUDES
DE REGISTRO SANITARIO DE PRODUCTOS BIOTECNOLOGICOS Y
BIOSIMILARES (ANTICUERPOS MONOCLONALEYS)

En base a los resultados obtenidos en los objetivos anteriores, se propusieron
estrategias de mejoras que se pueden implementar para la gestion de solicitudes de
registro sanitario de productos biotecnoldgicos y biosimilares (anticuerpos

monoclonales) las cuales se describieron en la seccion de discusiones.
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VII. DISCUSIONES

VII.1. DETERMINACION DEL GRADO DE PERCEPCION DE
CUMPLIMIENTO DE LAS BUENAS PRACTICAS DE REVISION Y
BUENAS PRACTICAS DE PRESENTACION EN GESTION DE
SOLICITUDES DE REGISTRO SANITARIO DE PRODUCTOS
BIOTECNOLOGICOS Y BIOSIMILARES (ANTICUERPOS
MONOCLONALES):

En el Anexo N° 6 se presentan los rangos que se utilizaron para categorizar el
grado en el que perciben los quimicos farmacéuticos cumplir con las buenas
practicas en la gestion de solicitudes, asi por ejemplo con respecto a las buenas
practicas de presentacion, el cual estaba conformado por 25 items, se consider6 un
grado de percepcion de cumplimiento bajo si el puntaje o nimero de respuestas de
cumplimiento afirmativo era de 0 a 8, grado de percepcion-de cumplimiento medio
para un puntaje de 9a 17 y grado alto para un puntaje de 18 a 25; de manera similar
se presentan los rangos para todas las dimensiones de ambas variables.

Como objetivo general se planted determinar el grado en el que los quimicos
farmacéuticos perciben cumplir con las buenas précticas de revision y buenas
practicas de presentacion en gestion de solicitudes de registro sanitario de productos
biotecnologicos y biosimilares, para ello de los resultados obtenidos, si bien,
revelaron un cumplimiento alto para las Buenas Practicas evaluadas, segun las
respuestas de un 67.4% de todos los encuestados, un 32.6% revelo un cumplimiento
medio y no hubo resultados que sefialen un cumplimiento bajo para ambas

practicas, sin embargo, dado a que estas practicas se llevan a cabo por diferentes
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actores resulta conveniente evaluar cada variable para determinar el grado
individual de cumplimiento. (Anexo N° 3).

DETERMINACION DEL GRADO EN EL QUE LOS QUIMICOS
FARMACEUTICOS PERCIBEN CUMPLIR LAS BUENAS PRACTICAS
DE PRESENTACION (GSubP)

Como primer objetivo especifico del presente trabajo se considerd determinar el
grado en el que los quimicos farmacéuticos perciben cumplir con las Buenas
Précticas de Presentacion (GSubP) en la gestion de solicitudes de registro sanitario
de productos biotecnoldgicos y biosimilares (Anticuerpos monoclonales),
consideradas como aquellas relacionadas con las empresas que presentan las
solicitudes de registro sanitario que ejercen un grado de influencia positiva en la
gestion de solicitudes, esto, tomando en cuenta que, la presentacion de solicitudes
de calidad, puede maximizar la probabilidad de lograr una autorizacion en un menor
tiempo, lo cual trae beneficios tanto a los pacientes como a la compafiia. Por otro
lado, la presentacion de una solicitud con el expediente de baja calidad y una
inadecuada gestién generaria una denegatoria de la solicitud u ocasionaria una
demora significativa debido al gran nimero de observaciones y consultas de las
autoridades responsables de la revision (Wong & Tong, 2018). Tomando en cuenta
la Directriz de Buenas Préacticas de Presentacion (GSubP), el cumplimiento se
evalué con 3 Dimensiones: Gestion de la presentacion, comunicacidn, competencia
y formacion.

En el Anexo N° 1 se muestra, con respecto al grado en el que los quimicos
farmacéuticos perciben cumplir con las buenas practicas de presentacion, que en su

gran mayoria el 95,5% (n=21) de los encuestados tuvieron una percepcion de que
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el cumplimiento fue de grado de percepcion alto, mientras que el 4,5% (n=1)
restante indico que fue de grado de percepcion medio, ningun encuestado informé
sobre un grado de percepcion de cumplimiento bajo. Asi mismo, se observan
algunas diferencias en cuanto a la distribucion del grado de percepcion de
cumplimiento entre dimensiones, en el caso de la dimension gestion de la
presentacion y de igual forma en la dimensién comunicacion, solo el 59,1%
tuvieron un grado de percepcion de cumplimiento alto, mientras que en la
dimension competencia y formacion este porcentaje se eleva hasta 95,5%.
Ademas, se encontrd que para las dimensiones de comunicacion, competencia
y formacién, los resultados de la encuesta muestran de manera individual un grado
de percepcion de cumplimiento entre medio y alto, sin embargo, respecto a la
gestion de la presentacion se encontrd una encuesta con valor de cumplimiento bajo,
ya que reporta tener implementado 3 de los 10 pardmetros de medicién, los cuales
son que: 1) Planifican, organizan y brindan los recursos necesarios para la
presentacion de las solicitudes de registro sanitario en un tiempo especifico, 2) antes
de presentar las solicitudes, se asegura que los documentos cumplan con las normas
y regulaciones y guias aplicables a productos biolégicos y biosimilares (anticuerpos
monoclonales) y 3) antes de presentar las solicitudes, revisa todos los documentos
del expediente y se asegura que los requisitos sean coherentes y se ubiquen de forma
correcta en el expediente. Ademas, se evidencid que todos los encuestados (n=22)
declararon cumplir con los 2 primeros parametros antes mencionados. Respecto a
estos parametros, la Directriz de Buenas Précticas de Presentacion, recomienda que,
a pesar que la presentacion para el registro de un producto se realiza en la Gltima

etapa de un largo proceso de desarrollo del mismo, los solicitantes deben iniciar
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discusiones sobre la estrategia de presentacion desde una etapa temprana del
desarrollo y establecer una estrategia clara para la presentacion. Asimismo, sefiala
que resulta importante que los solicitantes realicen estudios preclinicos y estudios
clinicos segin sea necesario, en conformidad con las normas, regulaciones y
lineamientos. Como punto importante, la directriz sefiala que, para planificar y
gestionar la presentacién de una solicitud de manera eficiente, se recomienda a los
solicitantes que preparen y utilicen herramientas como: Listas de verificacion,
glosario, plantillas, tabla de cronograma, y cuando sea necesario deben planificar
una reunion con la autoridad responsable de la revision (APEC RHSC, 2016).
Existen numerosos trabajos realizados sobre propuestas de procedimientos
operativos estandares para solicitudes de registro sanitario, en los que se destaca la
importancia de contar con procedimientos para poder asegurar la uniformidad,
reproducibilidad y consistencia de procesos realizados (Vasquez, 2019), estos
trabajos incluyen la propuesta de procedimientos para inscripcion, asi como
formatos a usar en el proceso, como consideraciones para el expediente de

inscripcion, listas de verificacion y formato de seguimiento (Carrera, 2021).

Por otro lado, se encontraron 2 parametros de la dimensién de gestion de
presentacidn con resultados de cumplimiento del 40.9%y 27.3%, respectivamente.
Por ejemplo, 13 (59.1 %) de los 22 encuestados sefialaron que no cuentan con
procedimientos de control de calidad para verificar si toda la solicitud se encuentra
conforme para su presentacion. Las directrices sefialan que el control de calidad del
expediente es clave y es esencial para una presentacidn exitosa, que asegure que la

informacidn contenida en el expediente sea exacta, integra, trazable, y cumpla con
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los requerimientos de la autoridad, este control de calidad se debe extender tanto en
la preparacion de los informes y su resumen, asi como en el expediente tanto fisico
o digital (Wong & Tong, 2018). Por otra parte, se observa que 16 (72.7%) de los
22 encuestados sefialaron que los procesos de presentacion no involucran la
preparacion de las solicitudes de registros sanitarios de estos productos, por parte
de empresas externas a su organizacion, si bien, los solicitantes no estan obligados
a contar con los servicios de empresas externas a su organizacion, las Directrices
sefialan que a veces se pueden requerir colaboraciones con organizaciones externas,
y que en cualquiera de los esquemas de trabajo, los solicitantes deben gestionar
adecuadamente el proceso de registro, incluida la presentacion (APEC RHSC,
2016).

Respecto a la dimension de comunicacion, la valoracion del cumplimiento se
mide a partir de la evaluacion de 6 parametros, de los cuales se evidencid que los
22 encuestados tenian un cumplimiento en comun el cual consiste en declarar que
mantiene una estrecha comunicacion con el fabricante del producto durante todo el
proceso de registro. Esta practica es muy importante durante el proceso de registro,
ya gque una baja comunicacion del fabricante al solicitar documentos técnicos o no
comunicar con anticipacién los cambios administrativos que impactan en un
producto es una de las causales en las demoras de atencidn de solicitudes de registro
(Camargo, 2021).

Por otro lado, se encontrd 1 pardmetro de la dimensién de comunicacién con
resultado de cumplimiento del 22.7%, es decir, 17 de los 22 (77.3) encuestados
sefialaron que no se planifican reuniones de trabajo con las empresas externas a su

organizacion para la presentacién de las solicitudes de registros sanitarios de estos
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productos, lo cual esta relacionado con que 16 encuestados sefialaron que para los
procesos de presentacion no involucran empresas externas a su organizacion.

Para la dimension de competencia y formacion, la valoracion del cumplimiento se
mide a partir de la evaluacion de 9 pardmetros, de los cuales se evidencio que los
22 encuestados tenian 3 cumplimientos en comun los cuales consisten en declarar
que: 1) Poseen un buen conocimiento sobre las normativas nacionales actualizadas
relacionadas a estos productos, 2) Asisten a programas de capacitacion
proporcionados por asociaciones industriales u otros terceros y 3) Se establecen
buenas practicas de documentacion para archivar los requisitos de presentacion y
solicitudes anteriores. Segun las Directrices, los solicitantes deben poseer
competencias basicas generales para gestionar y preparar adecuadamente las
presentaciones, las cuales dependen del rol y responsabilidad de cada persona o
parte del equipo de presentacion. Es asi que deben tener conocimiento cientifico y
experiencia con la seguridad, eficacia y calidad del producto, buen conocimiento
de las regulaciones actualizadas, habilidades duras y blandas como planificaciéon y
gestién de proyectos, redaccion médica y técnica, habilidades técnicas para la
presentacion electronica, resolucion de problemas, y comunicacién, asi como
abordar el proceso con honestidad, integridad y confiabilidad. Por otro lado, la
formacion es esencial y se deben hacer uso de diversas oportunidades de programas
de capacitacion proporcionados por autoridades reguladoras, asociaciones
industriales y otros terceros, asi como, capacitaciones internas, asimismo, los
solicitantes deben establecer buenas practicas de documentacion para documentar

los requisitos de presentacion y las solicitudes anteriores que sirvan como referencia
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y permitan el intercambio de experiencias y competencias para futuras
presentaciones (APEC RHSC, 2016).

DETERMINACION DEL GRADO EN EL QUE LOS QUIMICOS
FARMACEUTICOS PERCIBEN CUMPLIR CON LAS BUENAS
PRACTICAS DE REVISION (GREVP)

Como segundo objetivo del presente trabajo se considerd determinar el grado en
el que los quimicos farmacéuticos perciben cumplir con las Buenas Practicas de
Revision (GRevP) en la gestion de solicitudes de registro sanitario de productos
biotecnoldgicos y biosimilares (Anticuerpos monoclonales), consideradas como
aquellas relacionados con la entidad que atiende las solicitudes de registro sanitario
que ejercen un grado de influencia positiva en la gestion de solicitudes , tomando
en cuenta que, en la medida en que una autoridad reguladora pueda lograr la
puntualidad de la revision (es decir, su finalizacion dentro de un plazo especifico),
asi como la previsibilidad, coherencia, transparencia, claridad, eficiencia y alta
calidad, esto puede tener un impacto significativo en la salud pablica, al brindar a
los pacientes acceso a los productos médicos importantes y reducir los costos tanto
para el gobierno como para los solicitantes (WHO, 2015).

Para evaluar el cumplimiento de las Buenas Préacticas de Revision (GRevP) se
consideraron 3 dimensiones: Gestion de la revision, transparencia y comunicacion,
capacidad y competencias del personal.

En el Anexo N° 2 respecto al grado de percepcion de cumplimiento de las
buenas practicas de revision, se muestra que mas de la mitad de los encuestados,
58,3% (n=14) tuvieron la percepcion que el cumplimiento fue de un grado de

percepcion medio, mientras que el 41,7% (n=10) restante indico que fue de un grado
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de percepcion alto y ninguno informé sobre un grado de percepcion bajo; asi
mismo, se observan diferencias en cuanto a la distribucion del grado de percepcion
de cumplimiento entre dimensiones, asi, en la dimension gestion de la revision el
grado de percepcion de cumplimiento fue medio con 54,2%, en la dimension
transparencia y comunicacion el cumplimiento fue percibido mayoritariamente
como alto (70,8%) y por el contrario en la dimension capacidad y competencia del
personal la percepcion es de un cumplimiento mayoritariamente de un grado de
percepcion medio (95,8%).

Ademas se encontro que para las dimension de transparencia y comunicacion
los resultados de la encuesta muestran de manera individual un grado de percepcion
de cumplimiento entre medio y alto, sin embargo, respecto a la gestién de la
revision se encontraron 3 encuestas con valor de cumplimiento bajo, de las cuales
2 encuestas reportan tener implementado 3 de 14 parametros y 1 encuesta reporta
tener implementado 4 pardmetros, estos parametros consisten en: 1) se planifican,
organizan y brindan los recursos necesarios para la revision de las solicitudes de
registro sanitario en un tiempo especifico (1 encuesta), 2) se monitorea el progreso
de las solicitudes de registro sanitarios y la institucién cumple con un Sistema de
Gestion de Calidad (3 encuestas), 3) recibe capacitacion regular tutoria y desarrollo
profesional sobre su trabajo en la institucion (1 encuesta) y 4) se registran los
documentos clave como actas de reuniones, teleconferencias, memorandums, actas
e informes (2 encuestas). Ademas, se evidencid que los 24 encuestados declararon
gue la institucion cuenta con un Sistema de Gestion de Calidad. Respecto a estos
parametros, la Directriz de Buenas Précticas de Revision, sefiala que seguir

principios de gestion de proyectos y gestion de calidad son fundamentales para el
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buen funcionamiento de las practicas como la planificacion y seguimiento de las
actividades de revision, junto con comunicaciones informativas oportunas dentro
de la autoridad reguladora e instrucciones de trabajo claramente definidas para los
evaluadores, pueden maximizar la eficiencia y eficacia en la revision (WHO,
2015).

Por otro lado, se encontrd 1 pardmetro de dimension de gestion de revision con
37.5 % de cumplimiento y 2 parametros con 20.8%. Por ejemplo, 15 (62.5%) de
los 24 encuestados sefialaron que el alcance del Sistema de Gestion de Calidad de
la institucion no incluye las Buenas Préacticas de Revision. Las Directrices sefialan
que un sistema de gestion de calidad se refiere a la infraestructura adecuada, que
incluye la estructura organizacional, procedimientos, procesos y recursos, asi como
acciones sistematicas que garanticen la confianza en que un producto o servicio
satisfacera determinados requisitos de calidad. En una Autoridad reguladora, la
gestién de la calidad incluye procedimientos estandarizados para garantizar que la
Buenas Préacticas de Revision estén implementados, monitoreados periédicamente
y sujetos a mejora continua, asimismo, su objetivo es respaldar decisiones y
acciones regulatorias soélidas (WHO, 2015). Actualmente se cuenta con un
procedimiento para la revision de registros sanitarios de productos biotecnol6gicos,
“Guia que establece consideraciones y criterios que se deben cumplir en los
procedimientos de inscripcidn y reinscripcion en el registro sanitarios de productos
biolégicos (GUI.DPF.PM2.01-03)”, tomando en cuenta las recomendaciones de las
Buenas Practicas de Revision (GsubP) la misma que se viene implementado por los
que intervienen en la revision de solicitudes en el Perd. Asimismo, este documento

es de caracter publico. Por otra parte, se observa que 19 (79.2%) de los 24
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encuestados sefialaron que los procesos de revision no involucran la opinion de
expertos externos y no se realizan peridédicamente evaluaciones de las buenas
préacticas de revision por parte de expertos internos y externos. Las Directrices
establecen que, como parte de la gestion de calidad, se definan procesos que
establezcan el uso de expertos externos y que se garantice que los procedimientos,
plantillas de revision se implementen de manera coherente a partir de evaluaciones
periodicas por parte de expertos internos y externos, asi como se introduzcan
mejoras en el proceso de revision y toma de decisiones, revisando periédicamente
la documentacion y procesos de toma de decisiones.

Asimismo, para la dimensién de capacidad y competencias del personal se
encontrd6 1 encuesta con valor de cumplimiento bajo, ya que reporta tener
implementado 1 de 4 parametros, el cual consiste en que en su evaluacion aplica las
leyes, reglamentos y guias nacionales para productos biotecnolégicos (anticuerpos
monoclonales) y biosimilares. Ademas, se evidencid que los 24 encuestados
declararon cumplir con dicho parametro. Las Directrices sefialan que la calidad,
puntualidad y éxito de las revisiones dependen de una capacidad adecuada de
revision, por lo que la experiencia, competencias y formacion del personal es
importante durante el proceso de revision, dentro de las competencias generales
necesarias, se incluye el conocimiento de leyes, reglamentos, directrices y
precedentes, incluidas directrices y precedentes internacionales, y su aplicabilidad,
conocimiento del proceso de desarrollo de productos farmacéuticos desde las
primeras fases de desarrollo hasta la vigilancia posterior a la comercializacion y la

gestiébn de riesgos; asi como habilidades de comunicacion cientifica para

57



evaluaciones escritas, presentaciones publicas y negociacion y creacion de
consenso con solicitantes y partes interesadas (WHO, 2015).

Por otro lado, se encontr6 1 pardmetro de la dimension de capacidad y
competencias con 4,2% de cumplimiento, es decir 23 (95.8%) de los encuestados
respondieron que la cantidad de evaluadores no es suficiente para atender las
solicitudes de registro sanitario de los productos biotecnoldgicos (anticuerpos
monoclonales) y biosimilares. Esto es discutido en diversos informes de
investigacion, donde sefialan que una de las problematicas sobre el incumplimiento
en los tiempos de evaluacion es la falta de personal que intervienen en la revision
de solicitudes, asi como la sobrecarga de expedientes de solicitudes que ingresan
diario (Chia. K, 2018).

Respecto a transparencia y comunicacion la valoracion del cumplimiento se
midio a partir de la evaluacion de 7 pardmetros, de los cuales se evidencid que los
24 encuestados sefialaron que durante la evaluacion utiliza informacion publica de
otras agencias reguladoras. La Directriz recomienda que durante la revision se debe
definir una estrategia de revision con elementos clave como el uso de revisiones y
decisiones alcanzadas por otras autoridades reguladoras para que el proceso de
revision sea mas eficiente, por lo que recomienda el uso de informacion publica
como informes de revisidn y resimenes, preguntas y respuestas, entre otros.
Respecto a las 2 preguntas abiertas realizadas a los encuestados, puede observarse
que, en la primera pregunta relacionada a los factores externos, los encuestados
identificaron 12 factores externos que pueden influir de manera positiva en la
gestién de las solicitudes, como puede observarse, estas estan relacionadas con las

3 dimensiones de las Buenas Préacticas de Presentacidn analizadas previamente, es

58



decir Gestion de la Presentacién, Competencias y Formacién y Comunicacion.
Asimismo, se observa que 8 de los encuestados coincidieron en sefialar como factor
la presentacion de solicitudes acorde a la normatividad, lineamientos, buenas
practicas regulatorias y/o avance de la ciencia en plazos establecidos, 6 encuestados
coincidieron como factor el responder observaciones en tiempo oportuno y 4
encuestados sefialaron como factor la presentacion de solicitudes revisadas
previamente (control de calidad), este Gltimo, esté relacionado con los resultados
de la evaluacion del grado de percepcién de cumplimiento de Buenas Précticas de
presentacion (GSubP) en el que 13 de los 22 encuestados sefialaron que no cuentan
con procedimientos de control de calidad para verificar si toda la solicitud se
encuentra conforme para su presentacion.

Con respecto a la segunda pregunta relacionada a los factores internos, los
encuestados identificaron 19 factores internos que pueden influir de manera
positiva en la gestion de las solicitudes, estos factores estan relacionados con las 3
dimensiones de las Buenas Practicas de Revisidn analizadas previamente, es decir
Gestidn de la Revision, Capacidad y Competencias del personal, Transparencia y
Comunicacion. Asimismo, se observa que 15 de los encuestados sefialaron como
factor contar con suficiente personal involucrado en la revision de solicitudes y que
esté capacitado, este resultado esta relacionado con los resultados de la evaluacion
del grado de percepcion de cumplimiento de Buenas Practicas de revision (GRevP)
que 23 de los 24 encuestados respondieron que la cantidad de involucrados en la
revision de solicitudes no es suficiente para atender las solicitudes de registro
sanitario de los productos biotecnoldgicos (anticuerpos monoclonales) vy

biosimilares. Asimismo, 10 encuestados sefialaron como factor implementar
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mejoras en la comunicacion con el administrado durante la evaluacion y 9 sefialaron
como factor el gestionar adecuadamente los recursos y cumplir con los tiempos de

evaluacion.

DETERMINACION DEL TIEMPO DE ESPERA PARA LA ATENCION DE
LAS SOLICITUDES DE REGISTRO SANITARIO DE PRODUCTOS
BIOTECNOLOGICOS Y BIOSIMILARES (ANTICUERPOS
MONOCLONALES) PARA COMPLEMENTAR LOS RESULTADOS
ENCONTRADOS EN LAS PERCEPCIONES DE LOS QUIMICOS
FARMACEUTICOS.

Como tercer objetivo se determiné el tiempo de espera para la atencién de las
solicitudes de registro sanitario de productos biotecnoldgicos y biosimilares
(Anticuerpos monoclonales). Los resultados han evidenciado que los tiempos de
espera para las atenciones de las solicitudes de registros sanitarios de Productos
biotecnologicos y biosimilares presentadas entre el 2016 al 2021 fue alta, con una
mediana de 517 dias habiles de espera, lo cual supera el tiempo establecido por la
Autoridad Nacional de Medicamentos, el cual deberia resolverse dentro de los 12
meses (132 dias habiles) establecidos segun la normatividad nacional, esto ha
venido generando un retraso en la atencion de las solicitudes por parte de la ANM,
también conocidas como “brecha de atencion”.

En vista de lo anterior, y con la finalidad de determinar cuéles son aquellos
procesos que acumulan mayor tiempo en la demora en la atencion de las solicitudes
de registros sanitarios de productos biotecnoldgicos y biosimilares, se accedié a la

informacidn publica compartida por la ANM a través de su pagina web, donde se
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ha determinado que aproximadamente el 67.1% del total de solicitudes presentan 5
0 mas anexos, de los cuales se estima que 25% han presentado méas de 10 anexos;
efecto que tiene un impacto directo en los tiempos de evaluacion y tramite,
asimismo, se evidencia que mas del 80% de las solicitudes presentadas contienen
observaciones y por lo tanto fueron notificados, lo que ha generado reevaluaciones
de la informacidn presentada y por lo tanto aumento en el tiempo de espera.

Se destaca que a pesar que se exceden los tiempos de evaluacion, por la
presentacion de multiples anexos, y por motivos imputables a observaciones en la
informacion presentada, se estima que 35 de las 158 solicitudes fueron atendidas
dentro de su plazo establecido.

Segun se reporta en la OMS, los tiempos de espera para la evaluacion y liberacion
al mercado de productos farmacéuticos nuevos entre los afios 2011 y 2015 por parte
de la FDA y EMA fue de 306 dias (10 meses) y 383 dias (12 meses)
respectivamente, de la misma manera para las autoridades de la region (ANVISA;
ANMAT, CECMED, COFEPRIS, INVIMA ISP) se reporta tiempos de espera
similares entre (18 y 24 meses) resultados que son comparables con los obtenidos
en DIGEMID. (PAHO, 2022)

ESTRATEGIAS DE MEJORAS RELACIONADAS A LAS BUENAS
PRACTICAS DE PRESENTACION (GSUBP) EN LA GESTION DE
SOLICITUDES DE REGISTRO SANITARIO DE PRODUCTOS
BIOTECNOLOGICOS Y BIOSIMILARES (ANTICUERPOS
MONOCLONALEYS)

Relacionadas a las Buenas Préacticas de Presentacion (GSubP)
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De acuerdo a los resultados del estudio, se plantean las siguientes estrategias de
Mejora relacionadas a las Buenas Practicas de Presentacién (GSubP) en la gestion
de solicitudes de registro sanitario de productos biotecnoldgicos y biosimilares
(Anticuerpos monoclonales) que pueden implementar las empresas que presentan
solicitudes de registro sanitario:

1. Desarrollar y mantener actualizados procedimientos e instructivos que formen
parte del Sistema de Gestion de Calidad de la empresa, y que incluyan todos los
procesos a realizar antes de presentar una solicitud, durante la evaluacion de la
misma y al recibir la respuesta por parte de la autoridad. Estos documentos deben
detallar los requisitos establecidos en las solicitudes de inscripcion de productos
biotecnoldgicos y biosimilares, para lo cual deben tomar en cuenta los documentos
normativos aplicables a productos bioldgicos emitidos por la Autoridad Reguladora
y las recomendaciones internacionales reconocidas por Autoridad.

Los procedimientos e instructivos pueden incluir, entre otros:

Alcance: Sefialando el producto y tipo de tramite, incluido el nimero de
procedimiento.

- Glosario de términos

- Referencias de las normativas a aplicar.

- Plazos para cada etapa del proceso (Planificacion)

- Detalle de los Pasos a seguir para:

a. Preparar la solicitud: Requisitos necesarios a solicitar al fabricante,
autoridades reguladoras de origen, entre otros.

b. Revisar si los documentos cumplen los requerimientos previstos por la

normatividad vigente.
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c. Verificacion de la calidad de las solicitudes a presentar

d. Presentacion de la solicitud incluyendo el pago de derecho de tramite.

e. Comunicacion con el fabricante, la autoridad reguladora y otras

organizaciones involucradas durante el proceso para el seguimiento de cada

actividad.

- Plantillas de Registros para cada uno de los procesos

Al aprobar o actualizar un nuevo procedimiento, se debe asegurar que todo

el personal de la empresa lo conoce y aplica.
2. Desarrollar un plan de induccidn para personal nuevo y capacitacion anual para
que el personal de la empresa se mantenga actualizado en la normatividad nacional
e internacional, asi como en aspectos técnicos cientificos relacionados al desarrollo,
manufactura y control de productos biolégicos. Adicionalmente, debe incluirse en
el plan de capacitacion actividades relacionadas al reforzamiento de habilidades
blandas y duras como: Gestion y planificacion de proyectos, resolucion de
problemas, comunicacion, redaccion técnica y médica, habilidades técnicas para
sometimiento de solicitudes electronicas, andlisis beneficio-riesgo, pensamiento
critico.
Autoridades Reguladoras como DIGEMID, EMA, FDA, entre otras realizan
reuniones técnicas de acceso libre previo registro las cuales son publicadas en su
pagina web y en redes profesionales como Linkedin. Visitar la pagina web y redes
profesionales de las autoridades reguladoras de manera constante y participar de
reuniones técnicas que realicen las Autoridades, mantener un registro de estas

capacitaciones.
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ESTRATEGIAS DE MEJORA RELACIONADAS A LAS BUENAS
PRACTICAS DE REVISION (GREVP) EN LA GESTION DE
SOLICITUDES DE REGISTRO SANITARIO DE PRODUCTOS
BIOTECNOLOGICOS Y BIOSIMILARES (ANTICUERPOS
MONOCLONALES).

A continuacion, se plantean las siguientes estrategias de Mejora relacionadas a las
Buenas Practicas de Revision (GRevP) en la gestion de solicitudes de registro
sanitario de productos biotecnoldgicos y biosimilares (Anticuerpos monoclonales)
que se pueden implementar para evaluar las solicitudes de registro sanitario:

1. Incluir las Buenas Précticas de Revision dentro del alcance del Sistema de
Gestion de la Calidad de la Institucion, asimismo, elaborar Manuales,
Procedimientos y Plantillas relacionados a Buenas Précticas de Revision, ponerlos
a disposicion de los administrados y actualizarlos periédicamente. Para ello, puede
tomar en cuenta las guias elaboradas por otras Autoridades Reguladoras
Internacionales.

Autoridades Reguladoras como FDA, EMA, y SAHPRA, han desarrollado guias
de orientacion que son publicas en su pagina web.

FDA: Define una Buena Préctica de Revision, o BPR, como una “mejor practica
documentada” que analiza cualquier aspecto relacionado con el proceso, formato,
contenido y/o gestion de la revision de productos. Las BPR, son adoptadas por el
personal de revision como procesos estandar a través de tutorias de supervisores,
equipos de implementacion y capacitacion formal, cuando sea necesario. La FDA
ha desarrollado documentos de orientacion y Manual de Politicas y procedimientos

que estan a libre acceso en su pagina web. (FDA, 2018)
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EMA: Ha desarrollado Plantillas y guias para la evaluacion que sirven de
orientacion general sobre la evaluacion de lacalidady los aspectosno
clinicos y clinicos de las solicitudes de nuevos medicamentos y las solicitudes de
extension. Ademas, cuenta con plantillas para las solicitudes de autorizacion.
(EMA, 2024)

SAHPRA: La Autoridad Reguladora de Productos Sanitarios de Sudafrica ha
desarrollado la Guia de Buenas Practicas de Revision cuyo objetivo es brindar
orientacion de alto nivel sobre los principios y procesos de una buena revision
(GRevP) relacionados con la revision de expedientes de productos médicos, que
abarca tanto para solicitudes nuevas como variaciones. (SAHPRA, 2022)

2. Desarrollar Guias de Buenas Practicas de Presentacion, publicarlas y promover
su aplicacion en los administrados. La FDA por ejemplo ha desarrollado la
Guia“Good ANDA Submission Practices Guidance for Industry”, esta guia sirve de
orientacion a los solicitantes para presentar solicitudes y destaca deficiencias
comunes y recurrentes que pueden generar retraso en las aprobaciones y brinda
recomendaciones de como superar estas deficiencias para reducir el nimero de
ciclos de revision. (FDA, 2022)

3. Mantener actualizados los procedimientos e instructivos relacionados a la
evaluacion de las solicitudes, que formen parte del Sistema de Gestion de Calidad
de la empresa, y que incluyan todos los procesos a realizar antes de asignar la
evaluacion de una solicitud, durante la evaluacion de la misma y al emitir el
documento resolutivo. Estos documentos deben detallar los requisitos establecidos
en las solicitudes de inscripcion de productos biotecnoldgicos y biosimilares, para

lo cual deben tomar en cuenta los documentos normativos aplicables a productos
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biologicos emitidos por la Autoridad Reguladora y las recomendaciones

internacionales reconocidas por Autoridad.

Los procedimientos e instructivos pueden incluir, entre otros:

Alcance: Sefialando el producto y tipo de tramite, incluido el nimero de
procedimiento.

Glosario de términos

Referencias de las normativas a aplicar.

Plazos para cada etapa del proceso (Planificacion)

Detalle de los Pasos a seguir para:

a. Planificacion y asignacion para evaluar solicitudes

b. Verificacion de la calidad de las solicitudes presentadas antes de iniciar
la evaluacion

c. Evaluar si la solicitud requiere de la opinidn de otra area o equipo

¢. Comunicacion con el administrado, otras areas o equipos, autoridades
reguladoras externas, consultas a especialistas y otras organizaciones
involucradas durante el proceso de evaluacion.

- Plantillas de Registros (Listas de Chequeo, Documentos emitidos, entre
otros) para cada uno de los procesos

Al aprobar o actualizar un nuevo procedimiento, se debe asegurar que todo

el personal de la a autoridad lo conoce y aplica.

4. Implementar procesos de “Revision por pares” con el fin de analizar la calidad

de evaluaciones, estandarizar criterios y garantizar que las decisiones regulatorias

sean solidas, claras y solidas. Incluir dentro de este proceso reuniones con el equipo

evaluador para conocer diferentes puntos de vista
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5. Establecer el uso de opinion de expertos externos en los procesos de evaluacion
de productos bioldgicos (anticuerpos monoclonales), desarrollando lineamientos
claros que establezcan los objetivos y las funciones del comité y sus miembros
individuales, perfil, alcance y registro de las sesiones en las que interviene el
Comité, como ejemplos se tiene:

Instituto de Salud Publica de Chile (ISP), a través del Departamento Agencia
Nacional de Medicamentos se apoya en algunos grupos de expertos externos
multidisciplinarios para tomar algunas decisiones que requieren una gran
complejidad técnica, y que estan conformados también por funcionarios internos.
Uno de estos comités es la Comision de Productos Nuevos, que asesora en la
evaluacion de solicitudes de nuevas moléculas. Estas evaluaciones se publican a
través de Actas en la pagina web de la autoridad. (ISP, 2020)

6. Asignar el numero suficiente de personal competente que garanticen una
evaluacion eficaz de las Solicitudes de Registro Sanitario. La Organizacion
Mundial de la Salud (OMS), a través de su Herramienta Mundial para la Evaluacion
de los Sistemas Regulatorios Nacionales de Productos Médicos, establece, entre
algunos de sus subindicadores, que, para alcanzar el nivel de madurez 3, las
autoridades regulatorias deben disponer de suficientes recursos humanos dedicados
a las actividades de registro o autorizacion de comercializacién. Esto implica
calcular el nimero necesario de empleados para desempefiar eficazmente estas
funciones y asegurar su contratacion. La OMS sugiere el uso de métodos de
medicion, estadisticas de diversas actividades e indicadores de desempefio para este
propdsito. Ademas, es crucial definir perfiles adecuados para cada funcion,

considerando la educacién, aptitudes y experiencia requeridas (OMS, 2021).

67



VIII.

CONCLUSIONES

El grado de percepcion de cumplimiento de Buenas Practicas de Revision,
es alto de acuerdo a la percepcion del 95,5% (n=21) de los encuestados y
solo el 4,5% (n=1) restante indic6 que fue de grado de percepcién medio,
ningun encuestado informé sobre un grado de percepcién de cumplimiento
bajo.

Respecto a la gestion en la presentacion, todos los encuestados declararon
que planifican, organizan y brindan los recursos necesarios para la
presentacion de las solicitudes de registro sanitario en un tiempo especifico,
y que antes de presentar las solicitudes, se asegura que los documentos
cumplan con las normas y regulaciones y guias aplicables a productos
biolégicos y biosimilares (anticuerpos monoclonales), sin embargo, el
59.1% (n=13) sefialé que no cuentan con procedimientos de control de
calidad para verificar si toda la solicitud se encuentra conforme para su
presentacion.

En cuanto a la comunicacidn, todos los encuestados declararon tener una
estrecha comunicacién con el fabricante del producto durante todo el
proceso de registro.

En relacion a competencia y formacion todos los encuestados declararon
gue poseen un buen conocimiento sobre las normativas nacionales
actualizadas relacionadas a estos productos, asisten a programas de
capacitacion proporcionados por asociaciones industriales u otros terceros
y se establecen buenas practicas de documentacién para archivar los

requisitos de presentacion y solicitudes anteriores.
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El grado de percepcion de cumplimiento de las Buenas Practicas de
Revision (GRevP) es alto para el 41,7% (n=10) de los encuestados, y medio
para el 58,3% (n=14), ningun encuestado informd sobre un cumplimiento
de grado de percepcion bajo.

Referente a la gestion de la revision, todos los encuestados declararon que
la institucion, es decir DIGEMID, cuenta con un Sistema de Gestion de
Calidad. Sin embargo, el 62.5% (n=15) de los encuestados sefialaron que el
alcance del Sistema de Gestion de Calidad de la instituciéon no incluye las
Buenas Préacticas de Revision.

En relacion con la capacidad y competencias del personal todos los
encuestados declararon que en su evaluacion aplica las leyes, reglamentos
y guias nacionales para productos biotecnoldgicos (anticuerpos
monoclonales) y biosimilares, no obstante, el 95.8% (n=23) de los
encuestados respondieron que la cantidad de evaluadores no es suficiente
para atender las solicitudes de registro sanitario de los productos
biotecnoldgicos (anticuerpos monoclonales) y biosimilares.

Respecto a transparencia y comunicacion todos los encuestados sefialaron
que durante la evaluacion utiliza informacion publica de otras agencias
reguladoras.

Los encuestados aportaron opiniones respecto a 12 factores externos que
pueden influir en la gestién de las solicitudes, todos ellos estan relacionados
con las Buenas Practicas de Presentacion (GSubP), los factores mas
recurrentes fueron: 1) presentacién de solicitudes acorde a la normatividad,

lineamientos, buenas précticas regulatorias y/o avance de la ciencia en
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plazos establecidos, 2) responder observaciones en tiempo oportuno y 3)
presentacion de solicitudes revisadas previamente (control de calidad)
Asimismo, los encuestados aportaron opiniones respecto a 19 factores
internos que pueden influir en la gestion de las solicitudes, todos ellos estan
relacionados con las Buenas Préacticas de Revision (GRevP), los factores
mas recurrentes fueron: 1) contar con suficiente personal evaluador y
capacitado 2) Implementar mejoras en la comunicacion con el administrado
durante la evaluacién y 3) gestionar adecuadamente los recursos y cumplir
con los tiempos de evaluacion.

Finalmente, sobre el tiempo de evaluacion, se ha evidenciado que se tiene
una alta probabilidad que la atencion de las solicitudes de productos
biotecnologicos y biosimilares se encuentre fuera de los plazos establecidos;
siendo una probabilidad de 550 dias habiles en comparacién de los 12 meses
(132 dias hébiles) establecidos en la normatividad. Asimismo, se evidencio
un alto porcentaje de solicitudes en los que se han presentado de 5 a mas
anexos y mas del 80% de las solicitudes presentadas fueron notificadas.

Si bien, los tiempos de evaluacion superan lo establecido, esto debido a
diversos factores, incluyendo la presentacion de mdaltiples anexos, y
observaciones en la informacién presentada, 35 de las 158 solicitudes

atendidas se evaluaron dentro de su plazo establecido.
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IX.

RECOMENDACIONES

Se recomienda promover el cumplimiento de las Buenas Practicas de
Presentacion (GSubP) por parte de las empresas que presentan las
solicitudes y el cumplimiento de Buenas Précticas de Revision (GRevP) por
parte de la autoridad (DIGEMID), asimismo, que puedan implementar
algunas de las estrategias de mejora propuestas en este trabajo.

Se recomienda que tanto la Autoridad reguladora como las empresas
solicitantes participen en capacitaciones nacionales e internacionales que
promuevan estas Buenas Practicas.

Se sugiere la traduccion de ambos documentos (GSubP y GRevP) con el fin
gue se integren estos al Sistema de Gestion de Calidad tanto de la autoridad
reguladora como de los solicitantes.

Se recomienda que la autoridad reguladora DIGEMID continte adoptando
los indicadores establecidos por la OMS para alcanzar el Nivel 11l de
madurez segin la Herramienta Global de Evaluacion de Sistemas
Regulatorios de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS). Este nivel
garantiza que la Autoridad Nacional Reguladora opera de manera efectiva
y optimiza el desempefio de funciones clave en regulacion sanitaria, en
concordancia con las recomendaciones de la OPS/OMS, garantizando asi la
calidad, seguridad y eficacia de los medicamentos.

Se recomienda realizar nuevos estudios que continden evaluando el
cumplimiento de estas Buenas Practicas y que utilicen diversas herramientas
metodoldgicas para la recoleccion de datos. Asimismo, se sugiere investigar

el desempefio actual de la autoridad reguladora nacional (DIGEMID) y de
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las empresas en la implementacion de las estrategias de mejora propuestas

en este estudio, ampliando su aplicacién a otros productos farmacéuticos.
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XI.

ANEXOS

ANEXO N° 1

Tabla 8 Grado de percepcion de cumplimiento de Buenas Préacticas de
Presentacion (GSubP) en la gestidn de solicitudes de registro sanitario de
productos biotecnoldgicos y biosimilares (anticuerpos monoclonales)

Bajo Medio Alto Total
Variable /Dimension
n % N % n % n %

Gestion de la 1 45 8 364 13 591 22 1000

presentacion

Comunicacion 0 0,0 9 40,9 13 59,1 22 100,0

Competenciay 0 00 1 45 21 955 22 1000

formacién

Buenas Practicas de 0 0,0 1 45 21 955 22 1000

Presentacion

Grado en el que los quimicos farmacéuticos perciben cumplir con Buenas
Practicas de Presentacion (GSubP) en la gestion de solicitudes de registro
sanitario de productos biotecnologicos y biosimilares 2023, Lima Per( 2021
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ANEXO N° 2

Grado de percepcion de cumplimiento de Buenas Practicas de Revision (GREVP)
en la gestion de solicitudes de registro sanitario de productos biotecnoldgicos y

biosimilares (anticuerpos monoclonales)

Bajo Medio Alto Total

Variable /Dimension

n % n % % n %
Gestion de la revision 3 12,5 13 54,2 33,3 24 100,0
Transparencia y 0 00 7 292 17 708 24 1000
Comunicacion
Capacidad y
competencias del 1 4,2 23 95,8 00 24 1000
Personal
Blienas practicas de 0 00 14 583 10 417 24 100,

revision

Grado de percepcién de cumplimiento de Buenas Practicas de Revision (GRevP)
en la gestion de solicitudes de registro sanitario de productos biotecnoldgicos y
biosimilares 2023, Lima Peru 2021
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ANEXO N° 3

Grado de percepcion de cumplimiento de Buenas Practicas de Presentacion
(GSubP) y Buenas Practicas Evaluacion (GRevP) en Gestion de Solicitudes de
Registro Sanitario.

Bajo Medio Alto Total
Variable /Dimensién
n % n % n % n %
Buenas Practicas de 0 0.0 1 45 21 955 22 1000

presentacion

Buenas practicas de revision 0 0.0 14 58.3 10 41.7 24 100.0

Total 0 00 15 32.6 31 674 46

Grado en el que los quimicos farmacéuticos perciben cumplir con Buenas
Practicas de Presentacion (GSubP) y Buenas Practicas de Revisién (GRevP) en la
gestién de solicitudes de registro sanitario de productos biotecnoldgicos y
biosimilares 2023, Lima Peru 2021
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ANEXO 4

Factores externos identificados de las 46 respuestas de las encuestas | y |1

Presentacion de solicitudes acorde a la normatividad, 8
lineamientos, buenas préacticas regulatorias y/o avance de la
ciencia en plazos establecidos

Responder observaciones en tiempo oportuno 8
Contar con suficiente personal que presenta las solicitudes y 6
capacitado

Presentacion de solicitudes revisadas previamente (control de 4
calidad)

Brindar oportunidades de capacitacion al personal que presenta 3
las solicitudes

Comunicacion adecuada con el fabricante para que brinde 3
respuestas en tiempo oportuno

Presentar la documentacion completa, de manera ordenada y 3
trazable

Traduccién de documentos en tiempo oportuno

Implementar mejoras en la presentacion de las solicitudes
Contar con listas de verificaciones para requisitos

Solicitar reuniones con la autoridad para aclarar dudas sobre
observaciones

Planificacion adecuada para la presentacion del expediente 1
TOTAL 40

L N =




ANEXO N°5

Factores internos identificados de las 46 respuestas de las encuestas I y 11

Contar con suficiente personal evaluador y capacitado 15
Contar con criterios uniformes en la evaluacion por parte del 11
personal evaluador
Mejoras en la comunicacion con el administrado durante la 10
evaluacion
Gestionar adecuadamente los recursos y cumplir con los tiempos 9
de evaluacion
Adecuar normativas conforme a regulaciones internacionales ( 8
ejemplo ICH)
Contar con procedimiento e instructivos claros y actualizados, 6
listad de verificacion y plantillas

Aceptar documentos en idioma ingles

Aceptar el CTD conforme se presenta en otras autoridades
Realizar verificacion previa antes de aceptar las solicitudes
Reconocimiento de autorizaciones de Paises de Alta Vigilancia
Sanitaria (procedimientos para aplicar “Reliance”)

Implementar mejoras en administracion de la documentacion de
los expedientes

Regulaciones claras y actualizadas

Uniformizar la presentacion de requisitos nacionales y CTD
Brindar oportunidades de capacitacién al personal evaluador
Contar con acceso a sitios web relevantes y subscriciones a
herramientas de informacion

Implementar Buenas Practicas Regulatorias: Documentar,
Estandarizar, control

Notificar observaciones de manera clara

Comunicacion interna entre las areas de la institucion
Autoridad Regulatoria autbnoma

Trabajar cooperativamente con autoridades reguladoras de otros
paises

Otorgar tiempo adecuado para dar respuesta a la subsanacion de 1
observaciones (mas de 30 dias)
Brindar capacitaciones a los administrados relacionados a la 1
presentacion de solicitudes y criterios de evaluacion
TOTAL 102
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ANEXO N° 6

Escalas de baremacion del cumplimiento de Buenas Practicas de Presentacion y
Buenas Practicas de Revision en la gestion de solicitudes de registro sanitario de
productos biotecnoldgicos y biosimilares

Variable /Dimension Iﬁ;edni Bajo Medio  Alto
Gestion de la presentacion 10 0-3 4-7 8-10
Comunicacion 06 0-2 3-4 5-6
Competencia y formacion 09 0-3 4-6 7-9

Buenas Précticas de
Presentacion

Gestion de la revision 14 0-4 5-9 10-14

Transparencia 'y
Comunicacion

Capacidad y competencias
del Personal

Buenas practicas de
revision

25 0-8 9-17 18-25

07 0-2 3-5 6-7

04 0-1 2-3 4

25 0-8 9-17 18-25




ANEXO N° 07

CORREO DE PRESENTACION
Estimada (0) ...........:
Soy estudiante del Programa de Maestria en Propiedad Intelectual con Mencion
en Derecho Farmacéutico de la Universidad Peruana Cayetano Heredia.
Como parte de los requisitos de titulacion del Programa se llevara a cabo una
investigacion/tesis. La misma trata sobre “Factores que influyen en la gestion
de solicitudes de Registro Sanitario de Productos Biotecnoldgicos y
Biosimilares (anticuerpos monoclonales) en el Perd, Lima, 2021”. Esta
investigacion es requisito para obtener mi grado de maestria. Para ello solicito
su participacion voluntaria lo cual serd de mucha importancia para el estudio.
Con esta encuesta quisiéramos conocer desde su perspectiva qué factores cree
usted podrian estar afectando la gestidn de solicitudes de solicitudes de Registro
Sanitario de Productos Biotecnologicos y Biosimilares (anticuerpos
monoclonales).
La encuesta le tomara aproximadamente 25 a 30 minutos.
La informacidén obtenida a través de este estudio sera mantenida bajo estricta
confidencialidad y formaréa parte de la data a analizar.
Por favor le agradeceriamos responda a este correo para saber si usted podria
colaborarnos con la encuesta, en caso la respuesta sea positiva, estaremos
enviandole por correo electronico el link de la encuesta que seréa registrada por
Google Forms

Muchas gracias por su amable atencion.



ANEXO N°08
INSTRUMENTO N° I: ENCUESTA ESTRUCTURADA
(Directores Técnicos/ Asistentes de Direccion Técnica / Responsables de
Asuntos Regulatorios)
FACTORES QUE INFLUYEN EN LA GESTION DE SOLICITUDES DE
REGISTRO SANITARIO DE PRODUCTOS BIOTECNOLOGICOS Y
BIOSIMILARES (ANTICUERPOS MONOCLONALEYS)

(Véase Formulario de Google: https://forms.gle/K2mgvMEG3fFk6UyV6)

Para fines de esta investigacion los factores externos son aquellos relacionados con
las empresas que presentan solicitudes de registro sanitario y los factores internos
son aquellos relacionados con la entidad que atiende las solicitudes de registro
sanitario.

La presente encuesta que consta de 25 preguntas cerradas y 2 preguntas abiertas,
tiene el proposito de recopilar informacion con fines investigativos, apreciamos su
colaboracion al brindar respuesta a las preguntas propuestas con la mayor
franqueza, sirvase contestarlas basandose en su experiencia respecto a las
solicitudes de inscripcion o reinscripcion en el registro sanitario de productos
biotecnologicos y biosimilares (anticuerpos monoclonales) presentadas entre enero
2016 a Diciembre 2021:

PREGUNTA DE INTRODUCCION:

La empresa donde labora usted ¢ha presentado solicitudes de productos
biotecnoldgicos y/o biosimilares (anticuerpos monoclonales) entre enero del
2016 a Diciembre del 2021?

o Si o No


https://forms.gle/K2mgvMEG3fFk6UyV6

Si contesta no, se agradece su participacion y finaliza la encuesta.

GESTION DE LA PRESENTACION

1.

¢Se planifican, organizan y brindan los recursos necesarios para la
presentacion de las solicitudes de registro sanitario en un tiempo especifico?
Si o No

¢Cuenta con listas de verificacion para revisar que el expediente cumple con
todos los requerimientos establecidos para las solicitudes de inscripcion y
reinscripciéon de productos biolégicos y biosimilares (anticuerpos
monoclonales)?

Si o No

¢Cuenta con plantillas para preparar documentos de forma estructurada y
coherente que cumplan con los requerimientos para inscripcion y
reinscripcién de productos biolégicos y biosimilares (anticuerpos
monoclonales)?

Si o No

¢Desarrolla cronogramas para planificar y administrar todo el proceso de
preparacion de una solicitud de inscripcién y reinscripcion de productos
bioldgicos y biosimilares (anticuerpos monoclonales)?

Si o No

¢Antes de presentar las solicitudes, se asegura que los documentos cumplan
con las normas y regulaciones y guias aplicables a productos biolédgicos y
biosimilares (anticuerpos monoclonales)?

Si o No



6. ¢Antes de presentar las solicitudes, revisa todos los documentos del
expediente y se asegura que los requisitos sean coherentes y se ubiquen de
forma correcta en el expediente?

o Si o No

7. ¢Cuenta con procedimientos y/o instructivos para la presentacion de las
solicitudes de Registro Sanitario de estos productos?

o Si o No

8. ¢los procedimientos y/o instructivos se encuentran actualizados?

o Si o No

9. ¢Cuenta con procedimientos de control de calidad para verificar si toda la
solicitud se encuentra conforme para su presentacion?

o Si o No

10. ¢ Los procesos de presentacion involucran la preparacion de las solicitudes
de registros sanitarios de estos productos, por parte de empresas externas a
su organizacion?

o Si o No

COMUNICACION:

11. ;Realiza seguimiento del progreso de la revision de sus solicitudes?

o Si o No

12. ;Responde en el tiempo adecuado a las notificaciones de observaciones
recibidas por la autoridad reguladora durante la evaluacién de sus
solicitudes?

o Si o No



13. ¢Realiza reuniones con la autoridad reguladora antes y durante el proceso
de evaluacion de las solicitudes?

o Si o No

14. ;Mantiene una estrecha comunicacion con el fabricante del Producto
durante todo el proceso de registro del producto?

o Si o No

15. ¢Se planifican reuniones de trabajo del personal a cargo para la presentacion
de las solicitudes de registros sanitarios de estos productos?

o Si o No

16. ¢(Se planifican reuniones de trabajo con las empresas externas a su
organizacion para la presentacion de las solicitudes de registros sanitarios
de estos productos?

o Si o No

COMPETENCIA Y FORMACION

17. ¢ Cuenta con conocimientos relacionados a la seguridad, eficacia y calidad
del producto por el cual solicita el registro sanitario?

o Si o No

18. ¢(Cuenta con conocimientos cientificos, comprension del analisis de
beneficio y metodologia de pensamiento critico para garantizar el
cumplimiento de las normas y directrices regulatorias?

o Si o No



19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

¢Cuenta con habilidades sobre planificacién y gestion de productos,
redaccion médica y técnica, habilidades técnicas para la preparacion
electrénica, resolucion de problemas y comunicacion?

Si o No

¢Posee un buen conocimiento sobre las normativas nacionales actualizadas
relacionadas a estos productos?

Si o No

¢Asiste a los programas de capacitacion proporcionados por la Agencia
Reguladora?

Si o No

¢Asiste a programas de capacitacion proporcionados por asociaciones
industriales u otros terceros?

Si o No

¢Laempresa le brinda oportunidades de capacitacion interna, autoformacion
y capacitacion para el desarrollo de capacidades?

Si o No

¢Se establecen buenas practicas de documentacion para archivar los
requisitos de presentacion y solicitudes anteriores?

Si o No

¢La empresa cuenta con acuerdos de integridad y confiabilidad para el
resguardo adecuado de la informacion correspondiente a los registros
sanitarios de estos productos?

Si o No



OTROS FACTORES
26. ¢Sefiale qué factores internos consideran usted que influyen en la gestion de
solicitudes de Registro Sanitario de Productos Biotecnoldgicos Yy

Biosimilares? Explique:

27. ¢Sefale qué factores externos consideran usted que influyen en la gestion
de solicitudes de Registro Sanitario de Productos Biotecnologicos y

Biosimilares?




ANEXO 9
INSTRUMENTO N° I1: ENCUESTA ESTRUCTURADA

(Evaluadores de productos bioldgicos)
FACTORES QUE INFLUYEN EN LA GESTION DE SOLICITUDES DE
REGISTRO SANITARIO DE PRODUCTOS BIOTECNOLOGICOS Y

BIOSIMILARES (ANTICUERPOS MONOCLONALES)

(Véase (Formulario de Google:_https://forms.gle/ZDgFmJtZuMigLs25A)

Para fines de esta investigacion los factores externos son aquellos relacionados con
las empresas que presentan solicitudes de registro sanitario y los factores internos
son aquellos relacionados con la entidad que atiende las solicitudes de registro
sanitario.
La presente encuesta que consta de 25 preguntas cerradas y 2 preguntas abiertas,
tiene el proposito de recopilar informacion con fines investigativos, apreciamos su
colaboracion al brindar respuesta a las preguntas propuestas con la mayor
franqueza, sirvase contestarlas basandose en su experiencia respecto a las
solicitudes de inscripcién o reinscripcion en el registro sanitario de productos
biotecnoldgicos y biosimilares (anticuerpos monoclonales) presentadas entre enero
2016 a Diciembre 2021

PREGUNTA DE INTRODUCCION:

En la entidad donde labora usted, ¢ha evaluado solicitudes de productos
biotecnoldgicos y/o biosimilares (anticuerpos monoclonales)?
0 Si 0 No

Si contesta no, se agradece su participacion y finaliza la encuesta.

GESTION DE LA REVISION



¢Se planifican, organizan y brindan los recursos necesarios para la revision
de las solicitudes de registro sanitario en un tiempo especifico?

o Si o No

¢Se monitorea el progreso de las solicitudes de registro sanitarios?

o Si o No

¢La institucion cuenta con un Sistema de Gestion de Calidad?

o Si o No

¢El alcance del Sistema de Gestion de Calidad de la institucion incluye las
Buenas Précticas de Revision?

o Si o No

¢Cuenta con procedimientos y/o instructivos para la evaluacion de las
solicitudes y atencion de las respuestas de notificacion de las solicitudes de
Registro Sanitario de estos productos?

o Si o No

¢Los procedimientos y/o instructivos se encuentran actualizados?

o Si o No

¢Cuenta con listas de verificacion y/o plantillas para la evaluacién de las
solicitudes y atencidon de las respuestas de notificacion de las solicitudes de
Registro Sanitario de estos productos?

o Si o No

¢La evaluacion de las solicitudes se realizan por pares?

o Si o No

¢ Los procesos de revisién involucra la opinion de expertos externos?

o Si o No



10. ¢Recibe capacitacion regular tutoria y desarrollo profesional sobre su
trabajo en la institucion?
o Si o No

11. ;Se registran los documentos clave como actas de reuniones,
teleconferencias, memorandums, actas e informes?
o Si o No

12. ¢Se realizan reuniones con el personal del equipo evaluador para asegurar
que los procedimientos y las plantillas de revision sean usadas e
interpretadas de manera coherente?
o Si o No

13. ;Se realizan peridédicamente evaluaciones de las buenas practicas de
revision por parte de expertos internos y externos?
o Si o No

14. ;Se realiza una validacion de las solicitudes de registro sanitario para
verificar si estas cuentan con la documentacion necesaria para iniciar el
proceso de evaluacion?
o Si o No

TRANSPARENCIA Y COMUNICACION:

15. ¢Se realizan reuniones con los solicitantes para revisar el progreso de la
evaluacion o aclarar dudas encontradas?
o Si o No

16. ;Durante la evaluaciéon utiliza informacion puablica de otras agencias
reguladoras?

o Si o No



17. ¢Estén a disposicion de los solicitantes pautas, comunicados, preguntas y
respuestas y solicitudes de la Autoridad?
o Si o No

18. ¢ Estan a disposicion de los solicitantes los informes de revision y resimenes
de decisiones finalizados de la autoridad?
o Si o No

19. ¢Se informa a los solicitantes sobre el progreso y estado de evaluacion de
sus solicitudes?
o Si o No

20. ¢Estan a disposicién de los solicitantes, los proyectos de reglamentacion,
previos a la publicacion, para sus comentarios o sugerencias?
o Si o No

21. ¢Se realizan reuniones publicas con los solicitantes para brindar pautas y
alcances en relacion a la reglamentacion establecida?
o Si o No

CAPACIDAD Y COMPETENCIAS DEL PERSONAL

22. ;Considera que la cantidad de evaluadores es suficiente para atender las
solicitudes de registro sanitario de los productos biotecnoldgicos
(anticuerpos monoclonales) y biosimilares?
o Si o No

23. ¢En su evaluacion aplica las leyes, reglamentos y guias nacionales para
productos biotecnoldgicos (anticuerpos monoclonales) y biosimilares?

o Si o No



24. ¢La institucion cuenta con un programa de induccién y entrenamiento para
el desarrollo adecuado de sus funciones?
o) Si
o) No
25. ¢ Asiste a conferencias, cursos y reuniones internacionales relevantes?
o) Si

o) No

OTROS FACTORES

26. ¢Sefiale qué factores internos consideran usted que influyen en la gestion
de solicitudes de Registro Sanitario de Productos Biotecnoldgicos y

Biosimilares?

27. ¢ Sefiale qué factores externos consideran usted que influyen en la gestién
de solicitudes de Registro Sanitario de Productos Biotecnoldgicos y

Biosimilares?




ANEXO 10
INSTRUMENTO N° I1I: (FICHA DE RECOLECCION DE DATOS)

GESTION DE SOLICITUDES DE REGISTRO SANITARIO DE PRODUCTOS BIOTECNOLOGICOS Y BIOSIMILARES
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ANEXO 11
MATRIZ DE OPERACIONALIZACION DE VARIABLES:

“BUENAS PRACTICAS DE PRESENTACION (GSUBP) Y BUENAS PRACTICAS DE REVISION (GREVP) APLICADAS EN
GESTION DE SOLICITUDES DE REGISTRO SANITARIO DE PRODUCTOS BIOTECNOLOGICOS Y BIOSIMILARES

(ANTICUERPOS MONOCLONALES) EN EL PERU, 2021”

Cumplimiento de Son principios y procesos de buenas Variable Encuestas Buenas Practicas Gestion de la
Buenas Practicas de | practicas bajo el concepto de “Buena independiente Estructuradas a de Envio (GSubP) | presentacion %y
Presentacion Gestion de Registros” (GRM) relacionados Son principios y procesos de buenas directores técnicos | “Aquellos (Instrumento 1:1-10) frecuencia de
(GSubP) con las empresas que presentan solicitudes practicas bajo el concepto de “Buena 0 Asistentes de relacionados con Comunicacion: los
de registro sanitario que ejercen influencia Gestion de Registros” o GRM, por sus Direccion Técnica las empresas que (Instrumento 1:11-16) | indicadores
positiva en la gestion de solicitudes de siglas en inglés (Good Registration 0 Responsables de presentan Competencia y por cada
Registro Sanitario de Productos Management) (GRM) relacionados Asuntos solicitudes de formacion: pregunta
Biotecnoldgicos y Biosimilares (anticuerpos | con las empresas que presentan Regulatorios registro sanitario” | (Instrumento 1:17-25)
monoclonales) en el Perd. solicitudes de registro sanitario que (Instrumento 1)

ejercen influencia en la gestion de las
solicitudes de Registro Sanitario de
Son practicas de la industria para cualquier Productos Biotecnol6gicos y

aspecto relacionado con el proceso, formato, | Biosimilares (anticuerpos

contenido y gestion de la presentacion para monoclonales) en el Perd, las cuales

el registro de medicamentos por parte de los | seran extraidas de los resultados de las
solicitantes, que buscan mejorar la calidady | encuestas a directores técnicos o
eficiencia del proceso de registro del Asistentes de Direccion Técnica o
producto mejorando la calidad de la Responsables de Asuntos Regulatorios
presentacion y su gestion.




Buenas préacticas de
revision (GRevP)

Son principios y procesos de buenas
practicas bajo el concepto de “Buena
Gestion de Registros” (GRM) relacionados
con la entidad que atiende las solicitudes de
registro sanitario

que ejercen influencia positiva en la gestion
de solicitudes de Registro Sanitario de
Productos Biotecnoldgicos y Biosimilares
(anticuerpos monaoclonales) en el Perd.

forman parte de las buenas practicas
regulatorias generales y estan enfocadas en
el aspecto de revision regulatoria de los
medicamentos, considerando aspectos
relacionados al proceso, formato, contenido
y la gestion de la evaluacion de los datos de
calidad, seguridad y eficacia presentados en
las solicitudes.

Son principios y procesos de buenas
practicas bajo el concepto de “Buena
Gestion de Registros” o GRM, por sus
siglas en inglés (Good Registration
Management) (GRM) relacionados
con la entidad que atiende las
solicitudes de registro sanitario que
ejercen influencia en la gestion de las
solicitudes de Registro Sanitario de
Productos Biotecnoldgicos y
Biosimilares (anticuerpos
monoaclonales) en el Perd, las cuales
seran extraidas de los resultados de las
encuestas a evaluadores de productos
bioldgicos

Variable
independiente

Encuestas
Estructuradas a
Evaluadores de
productos
bioldgicos
(Instrumento I1)

Buenas practicas
de revision
(GRevP)

“Aquellas
relacionados con
la entidad que
atiende las
solicitudes de
registro sanitario”

Gestion de la
evaluacion
(Instrumento 11:1-14)
Transparencia y
Comunicacion:
(Instrumento 11 :15-
21)

Capacidad y
competencias del
Personal:
(Instrumento I1: 22-
25)

Gestion de
solicitudes de
Registro Sanitario
de Productos
Biotecnoldgicos y
Biosimilares
(anticuerpos
monoclonales) en el
Per(, Lima, 2020

Es el conjunto de operaciones que se
realizan en las solicitudes de Registro
Sanitario de Productos Biotecnolégicos y
Biosimilares (anticuerpos monoclonales),
desde la presentacion del expediente,
presentacion de anexos, notificacion,
respuesta a la notificacion, su evaluacion y
emision de la conclusion de la solicitud.

Es el conjunto de operaciones que se
realizan en las solicitudes de Registro
Sanitario de Productos
Biotecnoldgicos y Biosimilares
(anticuerpos monoclonales), desde la
presentacion del expediente,
presentacion de anexos, notificacion,
respuesta a la notificacion, su
evaluacioén y emision de la conclusién
de la solicitud., lo cual se evidencia
con el analisis de las solicitudes
presentadas en enero del 2016 a
diciembre del 2021.

Variable
dependiente

Instrumento 111
Ficha de
Recoleccion de
datos

Determinacion del
tiempo de espera
para la atencién
de las solicitudes
de registro
sanitario de
productos
biotecnolégicos y
similares.

Tiempo de espera
para la atencion de
las solicitudes de
registro sanitario de
productos
biotecnolégicos y
similares

Tiempo en
dias.




ANEXO 12

, MATRIZ DE CONSISTENCIA: ,
“BUENAS PRACTICAS DE PRESENTACION (GSUBP) Y BUENAS PRACTICAS DE REVISION (GREVP) APLICADAS EN

GESTION DE SOLICITUDES DE REGISTRO SANITARIO DE PRODUCTOS BIOTECNOLOGICOS Y BIOSIMILARES

(ANTICUERPOS MONOCLONALES) EN EL PERU, 2021”

¢Cual es el grado en el que los quimicos farmacéuticos perciben cumplir
con las Buenas Practicas de Presentacién (GSubP) y Buenas Préacticas De
Revision (GRevP) aplicadas en gestion de solicitudes de Registro
Sanitario de Productos Biotecnoldgicos y Biosimilares (Anticuerpos
Monoclonales) en el Perd, 2021 para proponer estrategias de mejoras?

¢Cudl es el grado en el que los quimicos farmacéuticos perciben cumplir
con Buenas Practicas de Presentacion (GSubP) en la gestion de
solicitudes de registro sanitario de productos biotecnoldgicos vy
biosimilares (Anticuerpos monoclonales)?

¢Cual es el grado en el que los quimicos farmacéuticos perciben cumplir
con Buenas Précticas de Revision (GRevP) en la gestion de solicitudes de
registro sanitario de productos biotecnolégicos y biosimilares
(Anticuerpos monoclonales)?

Determinar el grado en el que los quimicos farmacéuticos
perciben cumplir con las Buenas Practicas de Presentacion
(GSubP) y Buenas Practicas De Revision (GRevP) aplicadas
en gestion de solicitudes de Registro Sanitario de Productos
Biotecnoldgicos y Biosimilares (Anticuerpos Monoclonales)
en el Peru, 2021 para proponer estrategias de mejoras.

Determinar el grado en el que los quimicos farmacéuticos
perciben cumplir con Buenas Practicas de Presentacion
(GSubP) en la gestion de solicitudes de registro sanitario de
productos biotecnologicos y biosimilares (Anticuerpos
monoclonales)

Determinar el grado en el que los quimicos farmacéuticos
perciben cumplir con Buenas Précticas de Revision (GRevP)
en la gestion de solicitudes de registro sanitario de productos
biotecnolégicos y biosimilares (Anticuerpos monoclonales).



¢Cudl es el tiempo de espera para la atencion de las solicitudes de registro  Describir el tiempo de espera para la atencion de las
sanitario de productos biotecnolégicos y biosimilares (Anticuerpos = solicitudes de registro sanitario de productos biotecnoldgicos
monoclonales) presentadas presentados entre los afios 2016 a 2021? y biosimilares (Anticuerpos monoclonales)



ANEXO 13
CARTA DE PRESENTACION Y VALIDACION DE INSTRUMENTOS DE

DATOS MEDIANTE JUICIO DE EXPERTOS

CARTA DE PRESENTACION

Dr. Linder Figueroa Salvador
Presente

Asunto: VALIDACION DE INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS MEDIANTE JUICIO
DE EXPERTOS

Nos dirigimos a usted para hacer de su conocimiento que, siendo estudiantes de la Escuela de Posgrado
de la MAESTRIA EN PROPIEDAD INTELECTUAL CON MENCION EN DERECHO FARMACEUTICO
de la Escuela de Postgrado Victor Alzamora Castro, Universidad Peruana Cayetano Heredia, se requiere
validar los instrumentos con el cuales recolectamos la informacion necesaria para desarrollar la investigacion
que planteamos.

El titulo del proyecto de investigacion es: FACTORES QUE INFLUYEN EN LA GESTION DE
SOLICITUDES DE REGISTRO SANITARIO DE PRODUCTOS BIOTECNOLOGICOS Y
BIOSIMILARES (ANTICUERPOS MONOCLONALES) EN EL PERU, LIMA, 2020 v, siendo
imprescindible contar con la aprobacion de docentes especializados para aplicar el instrumento en mencion,
hemos considerado recurrir a usted, dada su reconocida experiencia como Docente y experiencia laboral en
Asuntos Regulatorios.

El expediente de validacion que a continuacion se presenta, contiene lo siguiente:

= Carta de presentacion.

- Matriz de consistencia.

- Matriz de operacionalizacion de las variables.

- Instrumento de recoleccion de datos

- Ficha de validez de contenido de los instrumentos.

Expresandole nuestros sentimientos de estima y consideracion, nos despedimos de usted, agradeciendo la
atencion que dispense a la presente.

Atentamente,

Casas Lévano Mary Luisa Lazo Bélafios Nicole
DNI: 43447512 DNI: 42772340

Coloma Susan Katherin
DNI: 45558365



FICHA DE VALIDE? POR JUECES EXPERTOS

Instrumento 1: ENCUESTA ESTRUCTURADA A DIRECTORES TECNICOS y/o ASISTENTES DE DIRECCION TECNICA
ESCALA DE CALIFICACION

Estimado Mgia)/ Dr [a):

Teniendo como base bos criterios que a continuacidn se presentan, se be solicita dar su opinidn sobre el instrumento de recoleccicn de datos gue se adjunta:

Pertinencia’ Relevancia Claridad .
CRITERIOS OBSERVACION
MIDx | I A | AA (MDD | D A | NMA (MDD A | MA

1. El instrumento recoge informacion gue permite dar respuesta al problema X X X

de investigacion.
2. El instrumento propuesto responde a los objetivas del estudio. X X X
3. La estructura del instrumento es adecuada. X X X
4. Los items del instrumento responden a la categorizacion propuesta b X X
5. La secuencia presentada facilita el desarrollo de la aplicacion del b X X

instrumenta.
6. Las consideraciones son claras y entendibles. X X X
T. El nhmerd de itens e4 adecuado para su aphcacian. X X X

Pertinencia: Del item corresponde al concepto tedrico formulado | JRelevanda: E| item es apropiado para representar al componente o dimension especifica del constructo |

iClaridad: Se entiende sin dificultad alguna & enunciada del item, & condiso, exscta y directo

MD: FMuy en desscuerda | D Desacuerdo | A: fduerda | MA: Moy de acserdo

Opinidn de aplicabilidad: Aplicable [X | iplicable después de corregir | ]

Mo aplicable | ]




SUGERENCIAS:

Apellidas y nombres del juet validador. Drf Mg: ...Linder . Flgueroa Salvador.........

oa:l , Expecialidad del validador: Metodiloge [ | Temdtica [ 3 ] Estadistica |

25......de_Enera. del 2021,




Estimado Mgia)/ Dr [a]:

FICHA DE VALIDEZ POR JUECES EXPERTOS
Instrumento 2: ENCUESTA ESTRUCTURADA A EVALUADORES DE PRODUCTOS BIOLOGICOS
ESCALA DE CALIFICACION

Tenienda comao base los criterios gue a continuacion se presentan, se le solicita dar su opinidn sobre el instrumento de recoleccitn de datos gque se sdjunta:

Pertinencia’ Relevamcia® Claridad’ L
CRITERIOS OBSERVACHIN
MD | D A | MA |MD | D A |MA (MD)| D A | MA
. Elinstrumento recoge informacion que permite dar respuesta al problema X A X
de inwestigacion.
. Elinstrumento propuesto responde a los aobjetivos del estudio. X A X
. La estructura del instrumento es adecuada. X X X
. Los items del instrumento responden a la categorizacion propuesta X A X
La secuencia presentada facilita el desarrollo de la aplicacion del X A X
instrumenta.
Las consideraciones son claras y entendibles. X X X
. El numero de itemns es adecuado para su aplicacion. X X X

Pertinencia: Del item corrésponde al concepla tedrico formulads | Relevandiac El item &4 apropiado para representar 3l componente o dimension especifica del constructo |

illaridad: Se entiende sin dificultad alguns el enunciado del item, & condiso, exscta y directo

MD: Muy &n desacuenda | D: Desatuerda | A: Acuerda | MA: Muy de scuerda

Opinidon de aplicabilidad: Aplicable [ X |

Aplicable después de corregir | ]

Mo aplicable | ]




SUGEREMCIAS:

Apellidos y nombres del juez validador. Drf Mg: —..Linder ). Figueroa Salvador,

I!HI_ ......... , Especialidad del validador: Metoddlogo | ] Temdtico [ X | Estadistica [ |

oG e Eneroc...deld 2021...



FICHA DE WALIDEZ POR JUECES EXPERTOS
Instrumento 3: FICHA DE RECOLECCION DE DATOS
ESCALA DE CALIFICACION
LT L T i S

Teniendo comao base bos criterios gue a continuacidn se presentan, se le solicita dar su opinidn sobre el instrumento de recoleccidn de datos gue se adjunta:

Pertinencia' Relevancia® Claridad’ .
CRITERIOS OBSERY ACHN
MIF | I A ([MA |MD | D A |MAMD| D A | Ma
. El instrumento recoge informacion que permite dar respuesta al problema X X X
de investigation.
. El instrumento propuesto responde a los objetivas del estudio. X X X
. La estructura del instrumento es adecuada. X X X
. Los itemns del instrumento responden a la categorizacion propuesta X X X
La secuencia presentada facilita el desarrollo de la aplicacion del X X X
instrumento.
Las consideraciones son claras y entendibles. X X X
. El nimero de itemns es adecuado para su aplicacidn. X X X

iPertinencia: Del item corresponde al conceptn tedrico formulado | jRelevandia:c Bl item @4 apropiado para représentar al componente o dimension especifica del constructo |

iClaridad: Se entiende sin dificultad alguna el enunciado del item, & condso, exacts y directo

MD: Muy en desaceerdo | D: Desacuserdo | A Acuerdo | MA: Muy de sacuerda

Opinidn de aplicabilidad: Aplicable [X ] Aplicable después de corregir | ] Mo aplicable | |




SUGEREMCIAS:

Apellidos vy nombres del jues validador. Drf Mg: ... Linder Flgueroa Salvador ...

... Especialidad del validador: Metodélogo |

e Boe Enero....... del 3021

] Temdtico [ X ]| Estadistico[ |




CARTA DE PRESENTACION

Dra. Mg Ana Maria Chivez Ferniandez
Presente

Asunto: VALIDACION DE INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS MEDIANTE JUICIO
DE EXPERTOS

Nos dirigimos a usted para hacer de su conocimiento que, siendo estudiantes de la Escuela de Posgrado
dela MAESTRﬁ\ EN PROPIEDAD INTELECTUAL CON MENCION EN DERECHO FARMACEUTICO
de la Escuela de Postgrado Victor Alzamora Castro. Universidad Peruana Cayetano Heredia, se requiere
validar los instrumentos con el cuales recolectamos la informacion necesaria para desarrollar la investigacion
que planteamos.

El titulo del proyecto de investigacion es: FACTORES QUE INFLUYEN EN LA GESTION DE
SOLICITUDES DE REGISTRO SANITARIO DE PRODUCTOS BIOTECNOLOGICOS Y
BIOSIMILARES (ANTICUERPOS MONOCLONALES) EN EL PERU, LIMA, 2020 y, siendo
imprescindible contar con la aprobacion de docentes especializados para aplicar el instrumento en mencion,
hemos considerado recurrir a usted, dada su reconocida experiencia en Metodologia de Investigacion y Asuntos
Regulatorios como Docente.

El expediente de validacion que a continuacion se presenta, contiene lo siguiente:

- Carta de presentacion.

- Matriz de consistencia.

- Matriz de operacionalizacion de las variables.

- Instrumento de recoleccion de datos

- Ficha de validez de contenido de los instrumentos.
- Protocolo de evaluacién del instrumento

Expresandole nuestros sentimientos de estima y consideracion, nos despedimos de usted, agradeciendo la
atencion que dispense a la presente.

Atentamente,

Lazo Bélaios Nicole
DNI: 42772340

Casas Lévano Mary Luisa
DNI: 43447512




FICHA DE VALIDEZ POR JUECES EXPERTOS
Instrumento 1: ENCUESTA ESTRUCTURADA A DIRECTORES TECNICOS y/o ASISTENTES DE DIRECCION TECHICA
ESCALA DE CALIFICACION

L T LT T O
Teniendo coma base los criterios que a continu adidn se presentan, se le solicita dar su opinidn sobre el instrurmento de recoleccion de datos que se adjunta:

Pertimencia' Relevancia® Claridad® R
CRITERIOS
MDD [ A WA (MDD | A [MA|MD)| D A | MA
1. El instrumento recoge informacion que pemmile dar respussia al problema de investigacdn E b E
2. El imstrumenia prapuesta responde a los objslives del esiudic. I X b4
3. La estructura ded instrumento es adecuada. E b E
4. Los items del instrumento responden a la calegonizacon propuesta E X E
B La secuencia preseniada facilita =l desarmallo de la aplcacian ded insirumenio. X b L§
B. Las consideraciones son daras y enbendibibes. I H £
7. El ndmers de tems es adecuado para su aplicaddn, b 4 ] X

iPertinencia: Del item corresponde al conceplto tedrico formulado | ZRebevandia: El item 4 apropiado para repressntar al componente o dimension especifica del corstructo |
WKlaridad: Se entiende sin dificultad alguna el enundado del item, &5 donciso, exach y directo

MO huy en desacuerdo | Do Desacuendo | A fcuerdo | Ma: Moy de acuerdo
Opinidn de aplicabilidad: Aplicable [X] #plicable después de corregir | ] Mo aplicable [ ]

SUGERENCIAS:

4 de noviernbre del 2020

Firma




FICHA DE VALIDEZ POR JUECES EXPERTOS
Instrumento 2: ENCUESTA ESTRUCTURADA A EVALUADORES DE PRODUCTOS BIOLOGICOS
ESCALA DE CALIFICACION

L T L e
Teniendo coma base los criterios que a continuatidn se presentan, se le solicita dar su opinién sobre el instrumento de recoleccion de datos gue se adjunta:

Pertinencia' Relevancia® Claridad"’
CRITERIOS MID | I¥ | A& [NA (MDD | A [MA [MD)| D A | MA OBSERVACION
. El imstrumendo recoge informacdn que permite dar respuesta al problema de investgacion. X X LS
. El mstrumenic propuesto responde a los objelivos del esbudio. b X b 4
. La estruciura del instrumenio es adecusda. X X I
. Los items del instrumenio responden a la categanizacidn propuesia h 4 X X
. La s=cu=ncia presentada faclila el d=samollo de la aplicacién del instrumenio. I i i
Las corsideraciones son claras y enfendibles. X b K
. El nimeso de ilems e adecusdo para su aplcacidn. X A X

WPertinencia: Del item darrésponde al concepto tedrico formulade | JRelevandia: El item e apropiado para representar al componente o dimensidn especifica del constructo |

iClaridad: Se entiende sin dificultad alguna &l enundiado del ivem, &4 conciso, exacto y directo
MID: Muy en desatuerds | D Defacuerds | &: Acuerdd | Ma: Muy de stusrda
Opinidn de aplicabilidad: Aplicable | X ] Aplicable después de corregir | ] Mo aplicable [ ]

SUGERENCIAS:

Apellidos y nombres del juez validador. Mg Chiver Ferndnder Ana Maria DMEDT7514130, Especialidad del validador: Metoddlogo [X] Temdtico | | Estadistico [ ]
4 de noviernbre del 2020

Firma




FICHA DE VALIDEZ POR JUECES EXPERTOS
Instrumento 3: FICHA DE RECOLECCION DE DATOS
ESCALA DE CALIFICACION

Estimado Mgia)/ Dr {a):

Teniendo como base los criterios que a continuaditn e presentan, se le solicita dar su opinidn sobre el instrumento de recoleccion de datos que se adjunta:

Pertinencia’ Relevancia® Claridad* _
L MDD | A |[MAMD| D | A |NA [MD| D A | MA OBSERVACION

1. Elinstrumento recoge informacion que permite dar respuesta al problema ] I b
de investigacion.

. Elinstrumento propuesto responde a los objetives del estudio. ] x X

. La estructura del instrumento es adecuada. X X X

. Los items del instrumento responden a la categorizacidn propuesta ] x X

La secuencia presentada facilita el desarrollo de la aplicacion del ] I ]

instrumentao.
Las consideraciones son claras y entendibles. ] x X
. El nomera de items es adecuada para su aplicacidn. ] I b

Pertinencia: Del ivem corresponde al concepto tedrico formulado | Rebevandia: E| item &4 apropiadas para representar al componente o dimension especifica del constructo |
allaridad: 5e entiende din dificultad alguna &l enundado del item, &4 conciko, exacto y directo

MD: huy en desacuerdo | Dz Desacuerda | A: Acuerdo | MA: Muy de acuerda
Opinidn de aplicabilidad: Aplicable [X ] Aplicable después de corregir [ ] Mo aplicable [ ]

SUGERENCIAS:

4 de noviernbrae del 2020

Frma




CARTA DE PRESENTACION

Dra. Mg Rocio Victoria Hermoza Moquillaza
Presente

Asunto: VALIDACION DE INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS MEDIANTE JUICIO
DE EXPERTOS

Nos dirigimos a usted para hacer de su conocimiento que, siendo estudiantes de la Escuela de Posgrado
de la MAESTRIA EN PROPIEDAD INTELECTUAL CON MENCION EN DERECHO FARMACEUTICO
de la Escuela de Postgrado Victor Alzamora Castro, Universidad Peruana Cayetano Heredia, se requiere
validar los instrumentos con el cuales recolectamos la informacion necesaria para desarrollar la investigacion
que planteamos.

El titulo del proyecto de investigacion es: FACTORES QUE INFLUYEN EN LA G.ESTION DE
SOLICITUDES DE REGISTRO SANITARIO DE PRODUCTOS BIOTECNOLOGICOS Y
BIOSIMILARES (ANTICUERPOS MONOCLONALES) EN EL PERU, LIMA, 2020 y, siendo
imprescindible contar con la aprobacion de docentes especializados para aplicar el instrumento en mencion,
hemos considerado recurrir a usted, dada su reconocida experiencia en Metodologia de Investigacion como
Docente y experiencia laboral en Asuntos Regulatorios

El expediente de validacion que a continuacion se presenta, contiene lo siguiente:

- Carta de presentacion.

- Matriz de consistencia.

- Matriz de operacionalizacion de las variables.

- Instrumento de recoleccion de datos

- Ficha de validez de contenido de los instrumentos.

Expresandole nuestros sentimientos de estima y consideracion, nos despedimos de usted, agradeciendo la
atencion que dispense a la presente.

Atentamente,

Casas Lévano Mary Luisa
DNI: 43447512 DNI: 42772340




FICHA DE VALIDEZ POR JUECES EXPERTOS
Instrumento 1: ENCUESTA ESTRUCTURADA A DIRECTORES TECNICOS y/fo ASISTENTES DE DIRECCION TECNICA,
ESCALA DE CALIFICACION

Estimado Mg(al/ Dr (a): ROCIO HERMOZA MOQUILLAZA
Tenlendo come base los criterios que a continuacion se presentan, se le solicita dar su opinion sobre el instrumento de recoleccion de datos que se adjunta:

CRITERIOS Pertinencia’ Relevancia® Claridad® OBSERVACION
MD | D A MA |MD ] D A | MA MD| D A MA

1. El instrumento recoge informacién que permite dar respuesta al problema de investigacian. A X x
2. Elinstrumento propuesta respande a los objetivos del estudio. X X X
3. La estructura del instrumento es adecuada. X X X
4. Las items del instrumento responden a [a categarizacidn propuesta h X A
5. La secuencla presentada facilita el desarrollo de la aplicacidn del Instrumento. X X X
6. Las consideraciones son claras y entendibles, X X X

7. El ndmero de items es adecuado para su aplicacidn. X X X

sPertinencia: Del item corresponde al concepto tedrico formulado | sRelevancia: El item es apropiado para representar al componente o dimensidn especifica del constructa |
yClaridad: Se entiende sin dificultad alguna el enunciado del itern, s conciso, exacto y directo.

MO: Muy en desacuerds | D: Desacuerdn | A Acusrda | MA: Muy de acuerdo
Opinion de aplicabilidad: Aplicable [ X | Aplicable después de corregir [ ] Mo aplicable [ ]
SUGERENCIAS: Oue sea factible el disminuir tres preguntas o al realizarlo calcular tiempo para un buen llenada.
Apellidos y nombres del juez validadaor. Drf Mg: ROCIO HERMOZA MOCQUILLAZA DNI: 40441142, Especialidad del validador: Metoddlogo [ X | Temdtico [ ] Estadistico [ ]

30 de Noviembre del 2020

FIRMA



FICHA DE VALIDEZ POR JUECES EXPERTOS
Instrumenta 2: ENCUESTA ESTRUCTURADA A EVALLIADORES DE PRODUCTOS BIOLOGICOS
ESCALA DE CALIFICACION
Estimado Mg{a)/ Dr (a): ROCIO HERMOZA MOQUILLAZA
Teniendo como base los criterios que a continuacion se presentan, se e solicita dar su opinitn sobre el instrumento de recoleccién de datos que se adjunta

CRITERIOS Pertinencia' Relevancia® Claridad’ OBSERVACIGN
MD | D A |MA|MD|{ D A |MA (MD| D A MA

1. El instrumento recoge informacidn que permite dar respuesta al problema de investigacion, X X X
2. Elinstrumenta propuesto respande a los objetivos del estudio. X X X
3. La estructura del instruments es adecuada. X X X
4. Los items del instrumento responden a la categorizacién propuesta X X X
5. La secuencia presentada facilita el desarrollo de la aplicacion del instrumento. x x X
6. Las consideraciones son claras y entendibles, X X X

7. El niimero de items es adecuado para su aplicacion. X X X

1Pertinencia: Del item corresponde al concepto tedrico formulado | ;Relevancia: El item a3 apropiado para representar al componente o dimensidn especifica del constructo |
aClaridad: Se entiende sin dificultad alguna el enunciade del item, es conciso, exacto y directo.

MD: Muy en desacuerdo | D: Desacuerdo | A: Acuerdo | MA: BMuy de acuerdo
Opinion de aplicabilidad:  Aplicable [X ] Aplicable después de corregir [ ] Mo aplicable [ |

SUGERENCIAS: Las preguntas 12 y 13 colocar como posibles respuestas ninguno, luego de 1 a 2 anexos y el resta igual,

Apellidos y nombres del juez validador. Dr/ Mg: ROCIO HERMOZA MOCUILLAZA DNI: 40441142, Especialidad del validador: Metoddlogo [ X ] Temdtico [ | Estadistico[ ]

FIRMA




FICHA DE VALIDEZ POR JUECES EXPERTOS
Instrumento 3: FICHA DE RECOLECCION DE DATOS
ESCALA DE CALIFICACION
Estimade Mg{a)/ Dr (a): ROCIO HERMOZA MOCIUILLAZA

Teniendo como base los criterios que a continuacién se presentan, se le solicita dar su opinion sobre el instrumento de recoleccion de datos que se adjunta

CRITERIOS Pertinencia' Relevancia® Claridad® OBSERVACION

MD | Iy A MA | MD | D A |MA | MD| D A MA

L. El instrumento recoge informacidn gue permite dar respuesta al problema de investigacidn. x X 4

2. Elinstrumento propuesto responde a los objetivos del estudio. x i *

3. La estructura del instrumento es adecuada. k) X K

4, Los items del instrumento responden a la categorizacién propuesta X ¥ %

5. La secuencia presentada facilita el desarrollo de lz aplicacian del instrumento, X X ¥

B, Lasconsideraciones son claras y entendibles, X X X

7. El ndmero de items es adecuado para su aplicacion. X X %

iPertinencia: Del item corresponde al cencepto tedrico formulado | ;Relevancia: El item es apropiade para representar al componente o dimensidn especifica del constructo |
sClaridad: Se entiende sin dificultad alguna el enunciado del item, es conciso, exacto y directo.

MOD: Muy en desacuerdo | D: Desacuerdo | Az Acusrda | MA: Muy de acuerdo

Opinidn de aplicabilidad: Aplicable [X ] Aplicable después de corregir [ ] Mo aplicable [ ]
SUGERENCIAS:

FIRMA




ANEXO N° 14
RESULTADOS DE ENCUESTA A DIRECTORES TECNICOS/ ASISTENTES DE DIRECCION TECNICA / RESPONSABLES

DE ASUNTOS REGULATORIOS QUE PRESENTAN SOLICITUDES (Instrumento I) - BUENAS PRACTICAS DE
PRESENTACION (GSUBP) -DISTRIBUCION DE RESPUESTAS

Distribucion de respuestas a los items sobre gestion de la presentacion.

No Si Total

N° Dimensién: Gestidn de la presentacion:
n % n % n %

¢Se planifican, organizan y brindan los recursos necesarios
P1 para la presentacion de las solicitudes de registro sanitario 0 0,0 22 100,0 22 100,0
en un tiempo especifico?

¢Cuenta con listas de verificacion para revisar que el
expediente cumple con todos los requerimientos
P2 establecidos para las solicitudes de inscripcion y 3 136 19 86,4 22 100,0
reinscripcion de productos bioldgicos y biosimilares
(anticuerpos monoclonales)?
¢Cuenta con plantillas para preparar documentos de forma
estructurada y coherente que cumplan con los
P3 requerimientos para inscripcién y reinscripcion de 3 136 19 864 22 100,0
productos bioldgicos y biosimilares (anticuerpos
monoclonales)?




P4

¢Desarrolla cronogramas para planificar y administrar todo
el proceso de preparacion de una solicitud de inscripcion y
reinscripcion de productos biolégicos y biosimilares
(anticuerpos monoclonales)?

4,5

21

95,5

22

100,0

PS

¢Antes de presentar las solicitudes, se asegura que los
documentos cumplan con las normas y regulaciones y guias
aplicables a productos bioldgicos y biosimilares
(anticuerpos monoclonales)?

0,0

22

100,0

22

100,0

P6

¢Antes de presentar las solicitudes, revisa todos los
documentos del expediente y se asegura gque los requisitos
sean coherentes y se ubiquen de forma correcta en el
expediente?

4,5

21

95,5

22

100,0

P7

¢Cuenta con procedimientos y/o instructivos para la
presentacion de las solicitudes de Registro Sanitario de 7
estos productos?

31,8

15

68,2

22

100,0

P8

¢los procedimientos y/o instructivos se encuentran
actualizados?

36,4

14

63,6

22

100,0

P9

¢Cuenta con procedimientos de control de calidad para
verificar si toda la solicitud se encuentra conforme parasu 13
presentacion?

59,1

40,9

22

100,0

¢Los procesos de presentacion involucran la preparacion de
las solicitudes de registros sanitarios de estos productos, 16
por parte de empresas externas a su organizacion?

72,7

27,3

22

100,0




Distribucion de respuestas a los items sobre Comunicacion.

No Si Total
N° Dimension: Comunicacion
n % n % n %
P1 ¢Realiza seguimiento del_ progreso de la revision de sus 1 45 21 955 29 100,0
1 solicitudes?
P1 ¢Responde en el tiempo adecuado a las notificaciones de
5 observaciones recibidas por la autoridad reguladora 2 91 20 909 22 100,0
durante la evaluacion de sus solicitudes?
Pl ¢Realiza reuniones con la autor_@ad reguladqrg antes 'y 8 364 14 636 29 100,0
3 durante el proceso de evaluacion de las solicitudes?
P1 ¢Mantiene una estrecha comunicacion con el fabricante del
4 Producto durante todo el proceso de registro del producto? 00 22 1000 22 100,0




¢Se planifican reuniones de trabajo del personal a cargo

PSl para la presentacion de las solicitudes de registros 2 91 20 90,9 22 100,0
sanitarios de estos productos?

p1 16. ¢Se planifican reuniones de trabajo con las empresas

5 externas a su organizacion para la presentacion de las 17 77,3 5 22,7 22

solicitudes de registros sanitarios de estos productos?

100,0




Distribucion de respuestas a los items sobre Competencia y formacion.

No Si Total
Dimensién: Competencia y formacion
N° n % n % n %
P1 ¢Cuenta con conocimientos relacionados a la seguridad,
7 eficacia y calidad del producto por el cual solicita el 1 4,5 21 95,5 22 100,0
registro sanitario?

¢Cuenta con conocimientos cientificos, comprension del
P1 anélisis de _benef|C|o y n_1et_odo|og|a de pensamlenﬁo CI‘I'FICO 136 19 86.4 22 1000
8 para garantizar el cumplimiento de las normas y directrices

regulatorias?

¢Cuenta con habilidades sobre planificacion y gestion de
P1 ’prc_)ductos, redaccion m_gdlca y tepn_lca, habllldfs\fjes 1 45 21 955 22 1000
9 técnicas para la preparacion electronica, resolucion de

problemas y comunicacion?

P2 ¢I_=>osee un buen conocimiento sobre las normativas 0 0.0 29 100.0 22 100,0
0 nacionales actualizadas relacionadas a estos productos?
P2  ¢Asiste a los programas de_capaC|taC|on proporcionados 4 182 18 818 22 1000
1 por la Agencia Reguladora?




P2  (Asiste a programas _de capz_;lcnacmn proporcionados por 00 22 1000 22 100,
2 asociaciones industriales u otros terceros? 0
P2 ¢La empresa le brinda oportunidades de capacitacion 100
3 interna, autoformacion y capacitacion para el desarrollo de 136 19 86,4 22 0 '
capacidades?
P2 ¢Se establecen buenas practicas de documentacion para 100
4 archivar los requisitos de presentacion y solicitudes 00 22 100,0 22 0 ’
anteriores?
¢La empresa cuenta con acuerdos de integridad y
P2 confiabilidad para el resguardo adecuado de la informacion 100,
: X o 45 21 95,5 22
5 correspondiente a los registros sanitarios de estos 0

productos?




ANEXO N° 15
RESULTADOS DE ENCUESTA A QUIMICOS FARMACEUTICOS DE DIGEMID QUE EVALUAN SOLICITUDES

(Instrumento I1) - BUENAS PRACTICAS DE REVISION (GREVP) -DISTRIBUCION DE RESPUESTAS

Distribucion de respuestas a los items sobre Gestion de la revision.

No Si Total
N° Dimension: Gestion de la revision
n % n % n %
¢Se planifican, organizan y brindan los recursos necesarios para
Q1 larevision de las solicitudes de registro sanitario en un tiempo 2 8,3 22 91,7 24 100,0

especifico?

¢Se monitorea el progreso de las solicitudes de registro
sanitarios?

Q2 2 8,3 22 91,7 24 100,0

Q3  ¢Lainstitucion cuenta con un Sistema de Gestion de Calidad? 0 0,0 24 100,0 24 100,0

¢El alcance del Sistema de Gestion de Calidad de la institucion
incluye las Buenas Practicas de Revision?

Q4 15 62,5 9 375 24 100,0

¢Cuenta con procedimientos y/o instructivos para la evaluacion
Q5 de las solicitudes y atencion de las respuestas de notificacionde 6 25,0 18 750 24 100,0
las solicitudes de Registro Sanitario de estos productos?




¢Los procedimientos y/o instructivos se encuentran

Q6 actualizados? 13 54,2 11 458 24 100,0
¢Cuenta con listas de verificacion y/o plantillas para la
evaluacion de las solicitudes y atencion de las respuestas de
Q7 notificacion de las solicitudes de Registro Sanitario de estos 13 542 1 458 24 100,0
productos?
Q8 ¢Laevaluacion de las solicitudes se realizan por pares? 12 50,0 12 50,0 24 100,0
Q9 ¢Los procesos de revision involucra la opinion de expertos 19 792 5 208 24 100,0
externos?
Q1  ¢Recibe capacitacion regula_tr tutoriay Qesa_r’rollo profesional 9 375 15 625 24 100,0
0 sobre su trabajo en la institucion?
Q1  ¢Seregistran los d(_)cumentos E:Iave como actas de reuniones, 5 208 19 792 24 100,0
1 teleconferencias, memorandums, actas e informes?
01 ¢Se realizan reuniones con el personal del equipo evaluador
,  Paraasegurar que los procedimientos y las plantillas de revision 6 25,0 18 750 24 100,0
sean usadas e interpretadas de manera coherente?
Q1 ¢Se realizan periodicamente evaluaciones de las buenas 19 792 5 208 24 100.0
3 précticas de revision por parte de expertos internos y externos? ' ’ ’
01 ¢Se realiza una validacion de las solicitudes de registro
4 sanitario para verificar si estas cuentan con la documentacion 13 54,2 11 458 24 100,0

necesaria para iniciar el proceso de evaluacion?



Distribucion de respuestas a los items sobre Transparencia y Comunicacion.

No Si Total
N° Dimensiones:
n % n % n %
Transparencia y Comunicacion

Q1  ¢Se realizan reuniones con los solicitantes para revisar el progreso de 5 250 18 750 24 1000
5 la evaluacion o aclarar dudas encontradas?

Q1  ¢Durante la evaluacion utiliza informacion pablica de otras agencias 0 0.0 24 1000 24 1000
6 reguladoras?

Q1 ¢Estan a disposicion de los sollc_ltgntes pautas, coml_Jnlcados, 1 4.2 23 958 24 1000
7 preguntas y respuestas y solicitudes de la Autoridad?

Q1 ¢Estan a disposicion de los solicitantes los informes de revision y 5 250 18 750 24 1000

resimenes de decisiones finalizados de la autoridad?




Q1 ¢Se informa a los sollc_l,tantes sobre _el_progreso y estado de 5 250 18 750 24 1000
9 evaluacion de sus solicitudes?
Q2 ¢Estan a disposicion de los solicitantes, los proyectos de
0 reglamentacion, previos a la publicacion, para sus comentarios o 1 4,2 23 958 24 1000
sugerencias?
Q2 ¢Se realizan reuniones pub_ll,cas con los soI|C|ta_n,tes para br!ndar 7 202 17 708 24 1000
1 pautas y alcances en relacion a la reglamentacion establecida?
Capacidad y competencias del Personal
Q2 ¢Considera que la cantidad de evaluadores es suficiente para atender
5 las solicitudes de registro sanitario de los productos biotecnolégicos 23 95,8 1 42 24 100,0
(anticuerpos monoclonales) y biosimilares?
Q2 ¢En su evaluacion aplica las leyes, reglamentos y guias nacionales
3 para productos biotecnoldgicos (anticuerpos monoclonales) y 0 0,0 24 100,0 24 100,0
biosimilares?
Q2 ¢Lainstitucion cuenta con un programa de mducuo_n y entrenamiento 500 12 500 24 1000
4 para el desarrollo adecuado de sus funciones?
Q52 ¢Asiste a conferencias, cursos y reuniones internacionales relevantes? 2 8,3 22 91,7 24 1000




	bb22ad22b7a4427691b64d4e8a62bae88d16f1592a96acfff791ec04c96a7f22.pdf
	bb22ad22b7a4427691b64d4e8a62bae88d16f1592a96acfff791ec04c96a7f22.pdf
	bb22ad22b7a4427691b64d4e8a62bae88d16f1592a96acfff791ec04c96a7f22.pdf

