
 
     Асоцијација на претставниците на странски производители на иновативни лекови 

 

 

ФАРМАБРЕНД НОВА 
Асоцијација на претставниците на странски производители на иновативни лекови 

Ул. „Мирослав Крлежа“ бр. 29-2, 1000 Скопје, Република Македонија 
Тел: +389 70 359 504; e-mail farmabrend.nova@gmail.com 

 

Став и препораки на асоцијацијата Фармабренд  Нова 

за биолошки-слични лекови 

 

Познато е дека со примената на биолошките лекови е постигнат 

револуционерен напредок во третманот на многу заболувања, особено 

онколошките, ревматолошките, хематолошките, ендокринолошките и автоимуните 

заболувања. По истекот на патентната заштита на иновативните биолошки 

лекови, се појави нова категорија на биолошки лекови – биослични лекови кај кои 

не може да се употреби генеричкиот концепт кој се практикува кај хемиските 

молекули, од регистрацијата па сѐ до нивната примена.  

Поради актуелноста на оваа проблематика, како од регулаторен, така и од 

терапевтски и економски аспект, потребно е националните здравствени 

институции и сите чинители во здравствениот систем час поскоро да преземат 

чекори за регулирање на оваа област, почнувајќи од информирање и едукација, 

подготовка на терапевтски водичи и учество во постмаркетиншки следења, сѐ со 

цел обезбедување на квалитетна и безбедна здравствена заштита за сите 

пациенти во Република Македонија. 

 
Процесот на одобрување на биосличните лекови мора да ја препознае 

поголемата комплексност на биолошките супстанции во споредба со хемиските 

молекули. Податоците за демонстрирање на сличност помеѓу предложениот 

биосличен лек и референтниот биолошки лек треба да вклучуваат евалуација на 

сите клинички ефекти на која било структурна разлика. Демонстрацијата на 

биосличноста треба да биде постепен процес кој започнува со биохемиски, 

биофизички и претклинички студии. Доколку податоците од овие студии докажат 

висока сличност, треба да се направат екстензивни компаративни студии за да се 

добијат клинички податоци кои ќе потврдат дека биосличниот лек е слично 

безбеден и ефикасен како и референтниот биолошки лек. Со цел да бидеме 

сигурни дека на пациентите им е пропишан најбезбедниот и најефикасниот можен 

третман, сите клучни соучесници, вклучувајќи ги пропишувачите на терапијата и 

пациентите, ќе треба да ја разберат комплексноста на биосличните лекови и да 

донесат одлуки во интерес на пациентот. Овој документ има за цел да нагласи 
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некои важни прашања околу биосличните лекови и да понуди препораки кои 

особено ги засегаат пропишувачите и пациентите. Учеството на клучните 

засегнати страни, вклучувајќи ги пациентите, здравствените работници, 

регулаторните тела и индустријата, се есенцијални во создавањето и ревизијата 

на јавните политики во врска со биосличните лекови. 

Препорака 1 

Добивање на дозвола за ставање на биосличен лек во промет. 

Процената на квалитетот/ефикасноста/безбедноста на лекот во ЕУ се врши на 

највисоко научно, стручно и регулаторно ниво, при што во процесот се вклучени 

стручни лица од сите земји-членки на Европската Унија. При барање за добивање 

на дозвола за ставање на биосличен лек во промет во РМ, лек што е добиен со 

биотехнолошка постапка, неопходно е да се приложи доказ дека лекот е 

регистриран во ЕУ, односно дека има дозвола за ставање во промет издадена од 

страна на Европската комисија, врз основа на позитивна оцена за 

квалитет/ефикасност/безбедност и односот корист/ризик, дадена од страна на 

Европската агенција за лекови (ЕМА). Притоа, сите биослични лекови за коишто 

се поднесува барање за добивање на дозвола за ставање на лекот во промет во 

РМ, треба претходно да бидат одобрени во ЕУ по пат на централизирана постапка 

во ЕМА, за да се избегне можноста за влегување на пазарот на РМ на биослични 

лекови со непроверен квалитет/ефикасност/безбедност, што може да го загрози 

здравјето на пациентите на коишто им е потребен тој тип на терапија. 

Потенцијалната замена на референтниот биолошки лек со производ којшто 

претходно не е одобрен од страна на ЕМА, претставува голем ризик за 

безбедноста на пациентот. Од есенцијално значење е да се направат pre-approval 

клинички студии, за да се разбере, најдобро колку што може, имуногеноста на 

биосличните лекови. 

Во случај на биослични лекови за моноклонални антитела, доставените 

информации од клиничките студии, вклучувајќи ги и деталните планови за 

фармаковигиланца, треба да бидат прикажани на внатрешното упатство. Ова е 

особено важно со оглед на тоа дека лекарите треба да бидат соодветно 

информирани во однос на (1) популацијата на пациенти на која лекот е тестиран 

(на пример, чувствителна популација на пациенти) и (2) сензитивноста на крајните 

точки кои се користат во испитувањето за да ја прикажат ефикасноста на 

биосличните лекови за специфична индикација.  Бидејќи биосличните лекови не 
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се идентичен клон на референтните биолошки лекови, податоците во врска со 

екстраполацијата, заменливоста (анг.interchangeability), промената на терапија 

(анг.switching) и автоматската замена (анг.automatic substitution), имуногеноста и 

следливоста (анг.traceability), треба детално да бидат оценети и прикажани. 

Земајќи ја предвид комплексноста на биосличните лекови, соодветното 

информирање е од суштинско значење за едукација на лекарите и информирање 

на пациентите за производот кој ќе го употребуваат. Фактот дека во РМ може да 

се регистрираат само биослични лекови кои се регистрирани во ЕМА по 

централизирана постапка, е значајна заштита за безбедноста на пациентите. 

Дополнително, покрај овој значаен исчекор прeпорачуваме: 

 

Препорака 1а 

Во означувањето на биосличниот лек мора да има: изјава за биосличност, 

опис на клиничките студии кои го поддржуваат одобрението, изјава за 

заменливост и секоја информација за екстраполација. 

Препорака 1б 

Ниеден биосличен лек не треба да се лансира на пазарот сè додека не 

истечe регулаторната ексклузивност и патентите на иновативниот лек. 

 

Препорака 1в 

Во веб-регистарот на лекови, покрај ознаките „Г“ и „О“, да се воведе ознака 

„Бс“ или на неа слична, која ќе се однесува на биослични лекови, поради тоа 

што ознаката „Г“ која  во моментов се користи  за генеричките лекови не е 

соодветна за биосличните лекови. 

 

Препорака 1г 

Во збирните извештаи на веќе одобрените биослични лекови во РМ да стои 

изјавата за биосличност. 

 

Препорака 2 

Екстраполацијата на индикациите за биoслични лекови, националното 

регулаторно тело треба да ја процени врз основа на секој случај 

поединечно. 
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Како што биосличните лекови не се идентични со референтниот биолошки лек, 

така не може да се претпостави ниту дека ќе имаат иста ефикасност и 

безбедносен профил при сите индикации како референтниот лек. 

За да се добие одобрение од регулаторните тела во РМ, потребно е подносителот 

на барањето за биосличен лек да достави доволен број научно оправдани 

податоци врз основа на кои би можел да побара екстраполација за секоја 

индикација за којашто постојат клинички податоци за биосличниот лек. Секое 

одобрение мора да биде утврдено со соодветно постмаркетиншко следење и 

фармаковигиланца при клиничка употреба на лекот. 

Притоа, при екстраполација на индикациите се препорачува следење на секој 

случај поединечно, во зависност од типот на производот, индикациите, 

механизмот на делување, како и целокупниот број на докази кои ги доставува 

подносителот на барањето.  

 

Препорака 2а 

Биосличниот лек може да добие авторизација само за индикациите за кои  

референтниот лек има одобрување и апликантот на биосличниот лек мора 

да приложи податоци кои докажуваат безбедност и ефикасност за секоја 

индикација посебно. 

 

Препорака 3 

Пропишувањето на биолошките и биосличните лекови треба да се 

спроведува на начин којшто овозможува следливост. ( PV traceability). 

 

Со цел да се обезбеди следење на фармаковигиланцата (PV), потребно е да се 

преземат сите  соодветни мерки со цел јасно да се идентификува секој 

применуван биолошки лек за којшто постои сомнеж дека предизвикува несакана 

реакција, и да се обезбеди систем за известување и следење во однос на 

неговото заштитено име (анг. brand name) и серискиот број. Пропишувањето 

според заштитеното име ќе оневозможи автоматска замена (слободна или 

директна замена) или несакана меѓусебна замена на овие лекови, при издавање 

од страна на фармацевтите. Од круцијално значење е да се диференцираат 

несаканите настани на база на продукт, во светски рамки, бидејќи на тој начин ќе 

се овозможи стабилна и суштински значајна фармаковигиланца. Биосличните 
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лекови треба да бидат предмет на истите постмаркетиншки барања, како и 

референтните биолошки лекови. 

 

Препорака 3а 

Спротивно на генеричките лекови кои често се наведуваат  со нивните 

незаштитени имиња, комплексноста на биосличните лекови, која го вклучува 

следењето на поврзаните несакани ефекти, укажува дека пријавата за 

несакан ефект мора да го содржи заштитното име,  како што е и препорачано 

од ЕМА, Американската агенција за храна и лекови и СЗО,  уште повеќе што 

овие агенции сѐ почесто предлагаат употреба на суфикс или префикс со INN 

називот на лекот. 

 

Препорака 3б 

Пријавата за несакан ефект најдобро е да ги содржи сите три елементи: INN, 

заштитено име и број на серија за да се овозможи продукт-специфична 

следливост. 

 

Препорака 4 

Не се препорачува автоматска/директна замена на референтниот биолошки 

лек со биосличен лек и обратно. 

 

Автоматската замена се дефинира како пракса на замена на еден лек со друг 

еквивалентен лек којшто се смета за замена, по иницијатива на самиот 

фармацевт, без консултација на лекар. Автоматската/директна замена може да 

влијае врз безбедноста на третманот и да го отежни постмаркетиншкото следење, 

бидејќи неопходна е недвосмислена/јасна идентификација на применетиот лек за 

да се обезбеди соодветен PV надзор. 

Иако биосличниот лек  во основа  може да има  исти индикации како и 

референтниот биолошки лек, овие лекови не може директно меѓусебно да се 

заменат. Маркетинг авторизацијата добиена од страна на ЕМА не вклучува 

препорака за тоа дека биолошките/биосличните лекови може меѓусебно да се 

заменуваат. Политиката за замена на лековите е во надлежност на државата 

(национални регулаторни тела и професионални здруженија). Исклучиво само под 
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надзор и согласност на лекар може да се направи  замена (анг. Interchangeability) 

на лековите, а пациентот треба да се советува дека сите прашања и сомнежи 

околу промената на терапијата треба да ги разјасни со неговиот лекар. 

Референтниот биолошки лек којшто се покажал како ефикасен и безбеден, не 

треба автоматски да се менува со биосличен лек  и, обратно, поради можноста за 

појава на несакани реакции (на пример, зајакната имуногеност, намалена 

ефикасност или проблеми поврзани со безбедноста). Сè уште малку се знае за 

потенцијалните долгорочни клинички последици од повторувачката замена на 

биолошки и биослични лекови. Доколку референтниот лек дава задоволувачки 

резултати на третманот, пониската цена на другиот лек (биосличниот лек) не 

треба да биде причина за промена на веќе ефикасна терапија. 

 

Следните значајни ризици се поврзани со замена на биолошките и биосличните 

лекови: 

 

• Нема дополнителен клинички бенефит за пациентите ( биосличните лекови 

имаат слична делотворност). 

• Замената може да ги загрози идните можности за лекување на пациентот 

(поради изложеноста на и така веќе тешко болниот пациент на повеќекратни 

биолошки терапии). 

• Штетни (несакани) настани кои не може адекватно да се припишат на 

примената на одреден лек и кои не може соодветно да се лекуваат поради 

примената на повеќе биослични/биолошки лекови.  

• Повеќекратен пораст на трошоците во случај на појава на несакан настан, 

настанат како последица на замената, поради потреба од спроведување на 

опсежно истражување. 

• Право на пациентот да ги знае ризиците на замената (етичко прашање 

поради висок ризик). 

• Ризик од замена на лекови од страна на фармацевтот без знаење и/или 

согласност на лекарот/пациентот (со што значајно се влијае на улогата на лекарот 

како носител на одлуки). 
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Кога замената на биолошкиот лек не се препорачува? 

 

Наведуваме два случаја во кои замената на оригиналниот референтен биолошки 

лек со биосличен лек ( или меѓу лекови во рамките на слична група) НЕ се 

препорачува: 

1. Кога првобитниот избор на лекувањето, на пример, оригиналниот 

референтен лек или биосличниот лек ја изгуби делотворноста или дојде до 

неподносливост, замена со лек од иста група НЕ се препорачува. Причина за тоа 

е очекувањето дека сите лекови во рамките на иста група имаат слична клиничка 

ефикасност и безбедност до степен до кој замената на пациентот не му носи 

дополнителен клинички бенефит. 

2. Ако лекарот смета дека замената може да ги загрози идните можности за 

лекување на пациентот (на пр., со друга биолошка терапија), замената не се 

препорачува, иако малку се знае за последиците од повеќекратното изложување 

на лекови од истата група и последиците од имуногеност при лекувањето со 

биолошка терапија во иднина. 

 

Препорака 4а 

Биолошкиот продукт не треба да биде супституиран со биосличниот лек без 

знаење на здравствениот работник (лекар) – пропишувач на терапијата и без 

знаење на пациентот. 

 

Препорака 4б 

Кога се користи биолошки продукт со помош на медицинско средство, без 

разлика дали е биосличен лек или референтен биолошки лек, мора да се 

направи тестирање на квалитетот, безбедноста и ефикасноста на 

специфичната  комбинација од тоа медицинско средство и биолошкиот 

продукт. 
 

 

Препорака 5 

Пациентите треба да бидат информирани во врска со тeрапијата којашто ја 

примаат и да бидат консултирани доколку се направат промени во нивната 

терапија 
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Пациентите имаат право да бидат информирани за терапијата која ја примаат, да 

бидат консултирани и да донесат соодветна одлука базирана на информираност, 

во случај на промена во терапијата. 

 

Односот помеѓу пациентот и здравствениот работник е од клучно значење за 

обезбедување на најдобрите решенија за третман/заштита и исход на третманот 

за секој пациент. Од суштинско значење е темелно да се разгледаат сите 

терапевтски опции, како и лекарите детално да им ги објаснат на пациентите 

можностите, релативниот бенефит и ризикот од тој третман. Одлуката околу 

терапијата треба да се базира на меѓусебен  договор/согласност од 

пациентот, што се препорачува да биде документирано. 

 

Исто така, консултациите со лекарот овозможуваат пациентот да биде свесен за 

предностите и недостатоците на секој поединечен лек, и да биде подготвен  за 

потенцијални несакани реакции кои може да се јават во текот на терапијата. 

Одлуката за промена на терапијата никогаш не смее да се базира само на 

трошоците. Лекарот мора да има можност да донесе одлука за одредена терапија 

врз основа на соодветна клиничка процена  базирана на релевантни докази и врз 

основа на сите специфични потреби на секој пациент поединечно. 

 

 

Препорака 5а 

Се препорачува обезбедување на унифицирана информирана согласност со 

информации за безбедна употреба на терапијата и податоци поврзани со 

третманот, која треба да им биде достапна на пациентите кои ги користат 

биолошките и биосличните  лекови.  

 

Препорака 6 

Регулирање на набавките 

 

Конкурсите за јавни набавки (тендери) за биолошките и биосличните лекови не 

треба да се распишуваат на начин да овозможат лекување со само еден лек од 

овие лекови. Генеричкиот пристап не е апликабилен за оваа категорија и не треба 

да се применува. Лекарот треба да посвети посебно внимание во текот на 

пропишувањето на биолошките лекови со цел да го прилагоди изборот на 
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терапијата во однос на потребите на секој пациент поединечно, затоа што секој 

биолошки лек не значи дека е соодветен за сите пациенти. Исто така, на лекарите 

треба да им се овозможи избор како би можеле да донесат одлука за адекватна 

терапија во договор со пациентот, која е во согласност со специфичните потреби 

на тој поединечен пациент. 

Врз основа на претходно наведеното, при распишување на тендери за биолошки 

лекови мора да се земат предвид потребите на пациентите кои се веќе на 

одредена  биолошка терапија, како и на новите пациенти. 

 

 

Препорака 6а 

Со цел да се обезбеди можност за избор на лек, потребно е во тендерската  

спецификација за биолошките лекови да се одвојат ставки за сите достапни  

референтни (оригинални) биолошки лекови, како и за секој биосличен лек 

посебно, регистриран и достапен во одреден момент (модел: INN+заштитено 

име). 

Со моделот INN+заштитено име би се избегнала можноста за 

меѓусебна замена на овие лекови, со референтниот биолошки лек и 

обратно, како и замена меѓу самите биослични лекови.  

Воведувањето на биосличните лекови треба да биде постепено со цел 

да се овозможи, од една страна, пациентите непречено да продолжат 

со започнатиот  третман, а, од друга страна, здравствените работници 

да добијат одредено искуство со биосличниот лек. 

 

 

Препорака 6б 

Соодветно на потребата за одвојување на биолошките и биосличните 

лекови во тендерските спецификации, потребно е истото да се 

имплементира и во листата на референтни цени, кадешто цените би се 

формирале поединечно 

 

Препорака 6в 

Со цел да се оправда економскиот бенефит од употребата на биосличните 

лекови, потребно е да се дефинира минималната разлика во цената помеѓу 

биолошките и биосличните лекови, согласно праксата во земјите во Европа 
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(ref. Haustein R et al. Are EU Payers Adapting Biosimilar Pricing and 

Reimbursement Approval. Processes to Optimize Healthcare Savings?  

https://www.ispor.org/research_pdfs/49/pdffiles/PHP106.pdf) 

 

Поради горенаведеното, сугерираме внимателно да се регулираат стручните 

ставови и прописи особено за: пренесување на индикацијата (анг.extrapolation), 

меѓусебна замена (анг.interchangebility), замена (анг.substitution) и промена (анг. 

switch) во  однос на оригиналниот лек.  Сметаме дека регулаторните институции 

во областа на здравството, заедно со професионалните здруженија во  соработка 

со Бирото за јавни набавки, а во согласност со препораките на ЕМА и  праксата во 

европските земји, треба да донесат правилник за да се создадат услови за 

соодветна набавка, да се дадат препораки за примена и да се создадат 

услови за избор на лек за непречено продолжување или започнување на 

третман. 
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