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PALABRAS CLAVE Resumen La proteccion mediante patentes a los medicamentos es limitada y, al expirar estos
Patente; titulos de propiedad intelectual, entran en el mercado otros medicamentos copiados que com-
Medicamentos piten con los innovadores. Inicialmente estos fueron idénticos a los originales, los llamados
genéricos; medicamentos genéricos, pero, en los ultimos anos, a raiz de la irrupcion de las terapias bio-
Biosimilares; logicas y la expiracion de muchas de sus patentes han aparecido también los medicamentos
Normativa; biosimilares. Aunque no son copias exactas del original, al igual que los medicamentos genéri-
Eficiencia cos, los medicamentos biosimilares tienen que demostrar equivalencia en calidad seguridad y

eficacia respecto a los originales.

A pesar de su importancia y su contribucion a la sostenibilidad del sistema sanitario, a veces
hay desconocimiento sobre las diferencias entre medicamentos genéricos y medicamentos bio-
similares y qué implica su utilizacion en términos clinicos y econémicos. Con esta revision
pretendemos aclarar aspectos que a menudo se desconocen a pesar del uso cada vez mayor de
estos farmacos.
© 2015 SECA. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Todos los derechos reservados.

KEYWORDS The patents game. Generic and biosimilar drugs

Patent;

Drugs generic; Abstract The protection provided by patents on medicines has a limited duration. The expiry
Biosimilar; of patents expiration allows copies of the drugs to be released, competing with original. At
Regulation; first, they were identical to the original, known as generic drugs, but in recent years, due to
Efficiency the marketing of biological therapies and the expiry of many of their patents, biosimilar drugs

have also emerged. These are not exact copies of the original, but, like generic drugs, biosimilar
drugs have to demonstrate equivalence to the reference drugs in quality, safety and efficacy.
Nevertheless, despite their importance and contribution to sustainability of health system,
doctors are sometimes unaware of differences between them, and their impact in terms of
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clinical and economic effects. An attempt is made to review and clarify certain aspects often
unknown by physicians, despite their involvement in their use.
© 2015 SECA. Published by Elsevier Espana, S.L.U. All rights reserved.

Introduccion

Desde que en 1994 se firmara en Marruecos el acuerdo sobre
los aspectos de los derechos de la propiedad intelectual
relacionados con el comercio por la Organizacion Mundial
de Comercio', la aceptacion y el respeto por la proteccion
de la propiedad intelectual e industrial cambio sustancial-
mente. En este acuerdo se establecieron las obligaciones
internacionales minimas para la proteccion de productos
farmacéuticos patentados. En el ambito sanitario, las paten-
tes permiten recuperar el esfuerzo y el dinero empleados en
| + D al impedir que un competidor fabrique en poco tiempo
una copia menos costosa de un medicamento.

El periodo de patente es de 20 anos a partir de su registro
y de un periodo de exclusividad, ello se traduce en aproxima-
damente 10 anos el periodo medio de comercializacion bajo
patente. Al igual que para otras industrias, este acuerdo
permitié que se aumentara, en ocasiones desproporciona-
damente, el precio de sus productos, en este caso de los
medicamentos. La proteccion que otorgan las patentes tiene
una duracion limitada. Al expirar estos titulos de propie-
dad intelectual e industrial se da via libre a la entrada de
medicamentos emulados que compiten con los denominados
innovadores.

En un primer momento, estos medicamentos fue-
ron copias idénticas de los originales, conocidos como
medicamentos genéricos (MG). Desde que en 1997 se comer-
cializaran por primera vez en nuestro pais, su prescripcion
ha supuesto un cambio fundamental en la evolucion en la
prescripcion de medicamentos y del gasto farmacéutico. A
pesar de las reticencias iniciales, su utilizacion se ha ido
incrementando alcanzando actualmente una cuota de mer-
cado en unidades de medicamentos de aproximadamente un
36%3.

En los ultimos anos y en un futuro proximo por la expira-
cion de patentes, ademas de la aparicion de MG asistiremos
a la irrupcion en el mercado de terapias bioldgicas, es decir,
farmacos obtenidos por biotecnologia. La caducidad de sus
patentes ha dado lugar a la comercializacion de los llama-
dos medicamentos biosimilares (MB) que, como veremos mas
adelante, a diferencia de los MG, no son copias exactas del
original, aunque en esencia su filosofia es la misma. En los
proximos afos, muchos de estos farmacos que supusieron
unas cifras de ingresos para las companias farmacéuticas
muy importantes se veran afectados por la expiracion de
sus patentes. Este afio 2015 se estima que habra un seis por
ciento de reduccion de ingresos del mercado mundial®. Ya
en 2012 ocurrio6 algo similar, pero en ese aio la pérdida de
ingresos para las companias farmacéuticas fue ain mayor
debido a la entrada masiva en el mercado de MG que forza-
ron la bajada de precios. No obstante, existe una diferencia
sustancial entre ambos periodos ya que en 2015 la pérdida
de patentes afectara a TB, mientras que en 2012 afectd a

productos quimicos. Se estima que en 2020 mas de la mitad
de los medicamentos mas vendidos se produciran por bio-
tecnologia.

No obstante, a pesar de su importancia para el sistema
sanitario, a veces existe confusion en cuanto a qué es un
medicamento genérico y un biosimilar, qué diferencia a unos
de otros y qué implica su utilizacion en términos clinicos
y economicos o hasta qué punto son intercambiables. En
este articulo se pretende aclarar aspectos sobre farmacos
cuyas patentes han expirado y que a menudo los profesiona-
les sanitarios desconocen a pesar de su implicacion directa
en su prescripcion.

Medicamentos genéricos versus biosimilares

MG y MB son medicamentos que han demostrado equivalen-
cia a los productos originales cuyas patentes han caducado.
Sin embargo, el camino que tienen que recorrer hasta
demostrar equivalencia y llegar al mercado es muy dife-
rente y mucho mas largo, complejo y caro para los MB. La
base de las diferencias entre ambos radica en el proceso de
produccion. Asi, mientras los MG se obtienen mediante sin-
tesis quimica, lo cual implica que se pueden fabricar copias
exactas, los biosimilares se obtienen por biotecnologia, lo
que supone que no se pueden obtener copias idénticas. Este
punto es clave y genera diferencias en aspectos que veremos
mas adelante como es la fabricacion, intercambiabilidad,
marco regulatorio, inversion o costes.

Las diferencias entre ambos tipos de medicamentos que-
dan reflejadas en su propia definicion. Asi, se conoce como
MG a «todo medicamento que tenga la misma composicion
cualitativa y cuantitativa en principios activos y la misma
forma farmacéutica, y cuya bioequivalencia con el medi-
camento de referencia haya sido demostrada por estudios
adecuados de biodisponibilidad»>. Se trata de medicamen-
tos con las mismas caracteristicas, con la misma calidad,
seguridad y eficacia respecto al comparador. Al tratarse de
copias exactas, su denominacion o Internacional Nonpro-
rietary Name es la misma, se consideran intercambiables
y son sustituibles por el farmacéutico. Mientras que MB
se define como «un medicamento biosimilar es un medi-
camento similar a otro de origen bioldgico que ya ha sido
autorizado (medicamento biologico de referencia) y cuya
patente ha expirado». Este término fue acunado por la
Comision Europea®, actualmente es el mas comunmente
aceptado y ha sido adoptado por la Organizacion Mundial
de la Salud’. El medicamento biosimilar y el de referencia
se utilizan generalmente a las mismas dosis y por la misma
via para tratar la misma enfermedad y han de haber eviden-
ciado similaridad con el producto de referencia en calidad,
actividad bioldgica, seguridad y eficacia, basandose en un
exhaustivo ejercicio de comparacion. Un MB es un producto
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muy parecido estructuralmente al biotecnolégico innovador
con una actividad funcional equiparable al que se le suele
identificar con la misma Denominacién Comun Internacio-
nal que al original, con la misma via de administracion y
a la misma dosis para las mismas indicaciones que las del
producto de referencia'. Pero, a diferencia de los MG, no
son sustituibles por el farmacéutico, esta corre a cargo del
médico prescriptor o, en su caso, y dado que su uso es mayo-
ritariamente hospitalario, de la decision de la Comision de
Farmacia y Terapéutica de cada centro.

Desarrollo y proceso de fabricacion

Una vez concluido el periodo de exclusividad de un medi-
camento por un laboratorio investigador otras companias
farmacéuticas pueden producirlo. Como se ha mencionado
anteriormente el proceso de fabricacion es el punto clave
donde radican las diferencias tanto entre MG y MB como
entre sus farmacos referentes. Los primeros son moléculas
pequeias que se obtienen por sintesis quimica. El hecho
de poder producir en el laboratorio una copia exacta de
una molécula permite una produccion sencilla y una inter-
cambiabilidad inmediata y segura. En cambio, los MB son
farmacos de estructura compleja muy diferentes de los MG
en cuanto a su tamano, estructura, y sintesis. El proceso de
produccion es mucho mas complicado por lo que son difi-
ciles de replicar, de hecho, no se pueden conseguir copias
iguales como ocurre con los MG. Por este motivo, a los MB se
les exige demostrar calidad, eficacia y seguridad similares
al comparador, un requisito que conlleva un proceso hasta
su comercializacion mucho mas caro y largo.

Estas diferencias hacen que los procesos de desarrollo
y fabricacion de MG y MB sean muy distintos. Asi, para
la produccion de MG, la secuencia de procesos hasta la
caracterizacion completa de su estructura es relativamente
sencilla. Hasta 1984 para su comercializacion se requeria
a los nuevos fabricantes la demostracion de que el MG
hubiera probado previamente similar eficacia y seguridad
que el original. A partir de ese afno, con la publicacion del
Hatch-waxman Act’, la FDA tomé la iniciativa en el estable-
cimiento de normas de fabricacion y requisitos previos que
debian reunir un MG previamente a su salida al mercado.
Segln este documento y basandose en los procesos de fabri-
cacion de productos en serie, la comercializacion de un MG
solo requiere haber demostrado bioequivalencia respecto
al original. Asi, a partir de ese momento se consider6 que
dos medicamentos son bioequivalentes cuando producen
concentraciones plasmaticas del principio activo tan simi-
lares que se puede esperar que sus efectos clinicos sean los
mismos. Ademas de probar la bioequivalencia farmacociné-
tica se prueba su identidad estructural mediante estudios
analiticos con los mismos estandares de calidad. Una vez
superada esta fase, se asume que existira también equiva-
lencia en eficacia y seguridad sin necesidad de desarrollar
nuevos estudios con el consiguiente ahorro econdémico.

Sin embargo, la complejidad de los medicamentos bio-
logicos y la imposibilidad de lograr copias exactas hace
que el Acta Hatch-Waxman no sea aplicable. Caracterizar
la identidad estructural y su similitud con el innovador
es dificil; de hecho se consideran farmacos independien-
tes. Se trata de moléculas grandes, complejas estructural

y funcionalmente, inestables y muy sensibles a los cambios
atmosféricos durante su fabricacion, distribucion y conser-
vacion. Un medicamento que se obtiene por biotecnologia
supone una alta variabilidad resultante. Se suele decir que,
en biotecnologia «el proceso es el producto», es decir, cada
fase en la elaboracion de estos farmacos puede afectar a su
conformacion y dar lugar a cambios en cuanto a su efica-
cia o su seguridad'®. De este modo, cuando un laboratorio
quiere manufacturar un MB conoce la cadena aminoacidica
del innovador pero no dispone de informacion detallada
sobre el proceso de fabricacion del medicamento de referen-
cia ni tiene acceso a las lineas celulares que los generan ni a
los equipos empleados. Ello le impide replicar con exactitud
la estructura molecular de original o predecir las impli-
caciones clinicas que tendran posibles pequefos cambios
estructurales. Tampoco es posible predecir como la variabili-
dad existente entre estos productos puede afectar a su perfil
de seguridad. Hay ejemplos de como ligeros cambios pueden
afectar a la seguridad del farmaco bioldgico: en 2002 varios
pacientes con enfermedad renal crénica tratados con una
eritropoyetina recombinante original cuyo proceso de pro-
duccion cambid, desarrollaron aplasia pura de células rojas
con anemia severa refractaria al tratamiento con eritropo-
yetina y requirieron transfusion. A partir de este suceso,
la European Medicines Agency (EMA) requiere una rigurosa
farmacovigilancia poscomercializacion de los medicamentos
biolégicos como veremos mas adelante’" "2,

Como hemos mencionado anteriormente, la demostra-
cion de equivalencia es mucho mas compleja en el caso
de los MB dadas sus caracteristicas. Esta se lleva a cabo en
tres etapas, primero se valora la comparabilidad en cuanto
a calidad es decir, fisicoquimica y bioldgica, después com-
parabilidad no clinica y finalmente comparabilidad clinica
con estudios comparativos con el producto de referencia. En
ellas se debe probar que cualquiera de las diferencias obser-
vadas no afectan a la seguridad o eficacia del MB respecto
al original.

Marco regulatorio para la comercializacion
y fabricacion de medicamentos genéricos
y biosimilares

La normativa vigente para la fabricacion de MG y MB obliga
a los fabricantes e importadores de medicamentos aproba-
dos en la UE a disponer de una autorizacion de fabricacion e
importacion y de un certificado de normas de correcta fabri-
cacion (Good Manufacturating Practices)'. La legislacion
sobre normas de correcta fabricacion exige a los fabrican-
tes de cualquier medicamento (innovador, MG o MB) que el
centro de fabricacion o importacion cumpla con las directri-
ces establecidas. El laboratorio debe demostrar que dispone
de los equipos e instalaciones apropiadas y que sigue los
procedimientos aprobados para todas las fases de manu-
facturacion desde la obtencion o elaboracion de materias
primas hasta su entrega. Esta normativa incluye ademas
disposiciones especificas para MB'#. El cumplimiento de las
normas de correcta fabricacion se verifica por medio de
auditorias externas e internas y a través de inspecciones
oficiales llevadas a cabo por las autoridades reguladoras
periddicamente. Estas se encargan de auditar también a



Tabla 1 Aspectos diferenciales de los medicamentos genéricos y biosimilares

Definicion

Fabricacion
Farmacovigilancia

Identificacion

Coste 1+D

Genérico

Medicamento que tiene la misma composicion cualitativa y
cuantitativa en principios activos y la misma forma
farmacéutica, y cuya bioequivalencia con el medicamentos de
referencia haya sido demostrada por estudios adecuados de
biodisponibilidad

Sintesis quimica

o Plan de Gestion de Riesgos

Todos los medicamentos autorizados, incluidos los genéricos, a
partir de la publicacion del RD 577/2013 de farmacovigilancia
de medicamentos de uso humano dispondran de un Plan de
Gestion de Riesgos

Para medicamentos ya autorizados, la AEMPS podra exigirlo en
caso de que aparezcan nuevos riesgos que afecten a la
relacion beneficio/riesgo

o Informes Periodicos de Seguridad

Los genéricos quedan exentos, ya que el Informe Periddico de
Seguridad es presentado por el innovador

o Notificacion espontanea de reacciones adversas a
medicamentos

En la tarjeta amarilla debera figurar el nombre comercial del
medicamento y el nimero de lote

Siglas EFG en el envase

0,6-4 mill de euros

Biosimilar

Medicamento que contiene una version del principio activo de un
producto original autorizado. Un biosimilar ha de haber
evidenciado similaridad con el producto de

referencia en calidad, en actividad bioldgica, en seguridad y en
eficacia, basandose en un exhaustivo ejercicio de comparacion
Biologico de segunda generacion (Biobetter): medicamento
bioldgico modificado estructural y funcionalmente con mejoras en
la actividad bioldgica

Bioldgico me-too (bioldgico no-innovador): medicamento
bioldgico desarrollado con el mismo antigeno diana, pero no ha
demostrado comparabilidad con el medicamento de referencia
Biotecnologia

o Plan de Gestion de Riesgos

o Informes Periodicos de Seguridad

Se presentaran con periodicidad establecida para actualizar y
evaluar de forma continuada la relacion beneficio/riesgo
 Notificacion espontanea de reacciones adversas a medicamentos
En la tarjeta amarilla debera figurar el nombre comercial del
medicamento y el nimero de lote

Los biosimilares mantienen la misma denominacion o
International Nonpropietary Name que su medicamento de
referencia

30-100 mill de euros

(40
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los fabricantes extracomunitarios de los que se importan
materias primas'>.

En el caso de los MG, para recibir autorizacion deben
haber demostrado bioequivalencia y, a partir de ese
momento, se consideran intercambiables con el producto de
referencia. Los estudios de bioequivalencia son ensayos cli-
nicos controlados, habitualmente de disefio cruzado, en los
que las diferencias en parametros farmacocinéticos deben
estar dentro de unos limites universalmente aceptados, que
aseguren que carecen de relevancia clinica. Se asume que
los datos de eficacia y seguridad del medicamento original
seran los mismos si se ha demostrado bioequivalencia'-"8.
Esta metodologia es ampliamente utilizada en los paises des-
arrollados y se basa en que los efectos sistémicos de ambos
(MG y original) seran los mismos si se administran en la
misma dosis ya que generan una curva de niveles plasmaticos
equiparables.

Sin embargo, los MB, a pesar de su similitud con los
bioldgicos originales, por sus caracteristicas, se conside-
ran farmacos independientes. De tal modo que las agencias
reguladoras han desarrollado directivas y guias especifi-
cas de recomendacion para la armonizacion practica entre
los distintos paises en la forma de aplicar los requisitos
para demostrar calidad, eficacia y seguridad. En este sen-
tido, la UE ha liderado el desarrollo regulatorio con los
requerimientos para la autorizacién de MB'°-?2. La primera
directriz cientifica donde se recogen los principios genera-
les a seguir entro en vigor en octubre de 20052, En la UE,
segun la normativa vigente, para que un medicamento sea

Tabla 2

comercializado como biosimilar debe haber sido comparado
previamente con el original y haber demostrado equivalen-
cia en cuanto a calidad, eficacia y seguridad. La EMA ademas
exige la realizacion de estudios de farmacocinética y far-
macodinamia de MB respecto al de referencia, estudios de
eficacia doble ciego frente al original asi como de seguridad
e inmunogenicidad.

En otros paises menos desarrollados como China, India, o
Brasil donde la normativa legal no es tan rigurosa como en
Europa, estd proliferando la fabricacion de medicamentos
bioldgicos no innovadores que no pueden considerarse bio-
similares como tal. En Rusia, por ejemplo, los MB siguen la
misma normativa que los MG**. No es el caso europeo donde
los biosimilares son analizados por los mismos expertos y
con las mismas reglas que se aplicaron para el original. En
este sentido, la OMS, con el animo de armonizar internacio-
nalmente la produccion de estos farmacos, ha editado unas
guias de evaluacion de MB%.

Extrapolacion de las indicaciones

El MG cuando recibe la autorizacion para su comercializa-
cion, la recibe para todas sus indicaciones, no ocurre asi
siempre para los MB. Para estos, una vez probada su equiva-
lencia para una de sus indicaciones autorizadas, la decision
de extrapolar o no los datos de eficacia y seguridad a otras
para las que también esté indicado el producto de referen-
cia se toma de manera individualizada por parte del comité
de medicamentos de uso humano de la EMA.

Diferencias en la regulacion de los medicamentos genéricos y biosimilares

Genérico

Biosimilar

Procedimiento de

autorizacion

Requisitos de autorizacion

Patente y exclusividad de
datos

e Centralizado (plazo maximo 210 dias):
autorizacion por la EMA valida para todos
los paises del Espacio Econdomico Europeo.
Obligatorio para determinados
medicamentos. El resto pueden decidir el
procedimiento al cual acogerse

e Reconocimiento mutuo (plazo 90 dias):
evaluacion por un Estado Miembro de
Referencia que sera reconocida por el resto
o Nacional (plazo maximo 210 dias):
exclusiva comercializacion en el Estado en
el que se solicita

Ensayos clinicos de bioequivalencia en
voluntarios sanos

e La duracion de la patente del
medicamento innovador es de 20 afos
desde la fecha de solicitud de la misma

o A los 8 anos de la fecha de autorizacion
de comercializacion del innovador, ya se
puede presentar el registro de un genérico
pero no se podra comercializar hasta los 10
anos. Si durante los 10 anos de vida del
innovador han anadido una nueva
indicacion terapéutica a la ficha técnica se
impedira la comercializacion del genérico
hasta los 11 afos

e Centralizado (plazo maximo 210 dias):

autorizacion por la EMA valida para todos
los paises del Espacio Econdmico Europeo
obligatorio para medicamentos biologicos

Ensayos preclinicos y clinicos en pacientes
o Ensayos toxicologicos

e La duracion de la patente del
medicamento innovador es de 20 anos
desde la fecha de solicitud de la misma

o No se podra presentar el registro de un
biosimilar hasta que no concluyan 10 ahos
desde la autorizacion del innovador u 11 si
ha afadido una nueva indicacion
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Farmacovigilancia y estudios postautorizaciéon

Los requerimientos posteriores a la comercializacion tam-
bién difieren dependiendo de si se trata de un MG o un
MB. Mientras que para MG el perfil riesgo-beneficio se consi-
dera igual al del medicamento original, y no son necesarios
programas especificos de farmacovigilancia poscomerciali-
zacion, estos si lo son para los MB, para los que la vigilancia
posterior constituye un requisito especifico. Hasta tal punto
se da importancia al seguimiento postautorizacion que,
cuando se solicita la autorizacion de un MB, el laborato-
rio fabricante debe presentar un plan de gestion de riesgos
junto con la solicitud de autorizacion', especificando clara-
mente los métodos de identificacion de reacciones adversas,
estudios de seguridad postautorizacién y seguimiento de
inmunogenicidad.

Por otro lado, para una adecuada farmacovigilancia es
imprescindible el correcto registro de la prescripcion y la
administracion del MB que garantice su trazabilidad. Por
ello, la legislacion europea obliga a que toda notificacion de
reaccion adversa vaya acompanada del nombre del medica-
mento y nimero de lote. En las tablas 1 y 2 se muestran
aspectos diferenciales de ambos tipos de farmacos.

Impacto econémico

Los MG y MB estan contribuyendo de manera muy importante
a la sostenibilidad del sistema sanitario. La introduccion de
competencia en el mercado y la consiguiente reduccion de
precios han tenido un impacto muy favorable en el gasto far-
macéutico para las administraciones publicas. Se estima que
de aqui a 2020 estan en juego 193.000 millones de euros pro-
cedentes de las ventas de farmacos cuya patente caducara
en los proximos cinco afnos®.

Segun la Asociacion Espafiola de Medicamentos Genéri-
cos, desde la aparicion de los MG en Espana en 1997 hasta el
dia de hoy, el Sistema Nacional de Salud ha ahorrado alre-
dedor de 10.500 millones de euros?. Con ellos se reduce
de forma significativa el coste de los medicamentos alcan-
zando entre un 30 y 50% del medicamento original, con un
ahorro en la UE en torno a los 35.000 millones de euros al
ano. En nuestro pais, el consumo en estos medicamentos
alcanzo un 23,8% en 2009%, siendo omeprazol, paracetamol
y simvastatina los de mayor consumo en 2013%.

No obstante, segun datos del IMS, en 2015 se prevé una
desaceleracion del crecimiento que pasara del 30% a un cre-
cimiento estable del 4%. De acuerdo con esta prevision el
ahorro derivado de la utilizacion de MG tradicionales no
sera suficiente para modular el ritmo de crecimiento del
gasto farmacéutico’?%. En otros paises el consumo en MG es
mayor. Asi, la media europea se sitlia en un 35% y en paises
escandinavos o EE. UU. alcanza hasta un 60% del consumo
total de medicamentos?.

Respecto a los MB, su precio no logra alcanzar la tasa
de descuento que se ha llegado a alcanzar con los MG y su
prescripcion es todavia escasa debido a que su introduccion
en el mercado farmacéutico es mucho mas reciente. Actual-
mente en Espana hay 19 MB disponibles, siendo el biosimilar
de hormona de crecimiento Omatrope®, comercializado
en abril de 2006, el primero en salir al mercado®. En
nuestro pais, en 2011, el consumo de farmacos obtenidos

por biotecnologia representé aproximadamente el 30%
del gasto global en medicamentos y el 46% del mercado
hospitalario®. En Europa, la sustitucion de los medicamen-
tos bioldgicos innovadores por MB ha supuesto un ahorro
del 35%'. Se estima que se podria generar un ahorro de
1.500 millones de euros entre 2014 y 2020 si se lanzasen e
incorporaran biosimilares de todos aquellos medicamentos
biolégicos cuya patente expire’’.

Conclusion

Durante muchos afnos los MG y en los Ultimos afos los
MB han supuesto un cambio fundamental en el uso de
medicamentos. En el mundo occidental estos farmacos no
originales estan sometidos a estrictas normas de control
que garantizan calidad, seguridad y eficacia comparables a
los de referencia. Ademas, estan contribuyendo de manera
muy importante a las sostenibilidad del sistema sanitario,
jugando un papel fundamental en la contencion del gasto
farmacéutico. El conocimiento de los MG y los MB por parte
de los profesionales sanitarios, es esencial para un uso efi-
ciente de la farmacoterapia.

Las opiniones expresadas en este trabajo son responsabi-
lidad de los autores por lo que no reflejan necesariamente
el punto de vista de los organismos en los que trabajan.
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