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Instituto de Salud Pablica

(1dD0 933052)

APRUEBA LINEAMIENTOS PARA EL REGISTRO SANITARIO

DE PRODUCTOS FARMACEUTICOS CATALOGADOS COMO
MACROMOLECULAS

(Resolucidn)
Nim. 2.603 exenta.- Santiago, 31 de julio de 2015,
Vistos:

Providencia interna Nim. 224 de fecha 3 de julio de 2015, de la Jefa del
Subdepartamento de Registro y Autorizaciones Sanitarias del Departamento Agencia
Nacional de Medicamentos del Instituto de Salud Piblica de Chile y la reunion téenica
de la Oficina de Metodologia Analitica N° 26/2015 de fecha 1 de julio del 2015;

Considerando;

Primero: Que, el articulo 96 del Codigo Sanitario establece en el inciso primero
que el Instituto de Salud Pablica de Chile sera la autoridad encargada en todo el
territorio nacional del control sanitario de los productos farmacéuticos, de los
establecimientos del area y de fiscalizar el cumplimiento de las disposiciones que
sobre esta materia se contienen en este Codigo y sus reglamentos. Asimismo, el
inciso final agrega respecto de los requisitos de calidad de los medicamentos,
que aquellos que sean exigibles al producto estaran determinados por su registro
sanitario, teniendo como referencia las farmacopeas oficialmente reconocidas en
el pais, mediante la correspondiente resolucion ministerial.

Segundo: Que, el producto farmacéutico que contiene el principio activo
Glatiramer se ha registrado como producto bioldgico, segiin el estado de conocimiento
a la fecha de su registro.

Tercero: Que, el principio activo Glatiramer es una macromolécula sintética,
constituyendo una molécula compleja de muy dificil caracterizacion,

Cuarto: Que, el articulo 10 letra g) del decreto supremo N° 3, de 2010, del
Ministerio de Salud indica la categoria “otros™ para referirse a aquellas especialidades
farmacéuticas que de acuerdo a su naturaleza no son quimicos, biologicos,
radiofarmacos, homeopaticos, fitofarmaco ni gases medicinales.

Quinto: Que, el decreto supremo N° 3, de 2010, del Ministerio de Salud, establece
cudndo un procedimiento de registro ordinario podra pasar a ser simplificado. En
efecto, el articulo 52 numeral 1, inciso primero de este reglamento, prescribe que
esta circunstancia tendra lugar “Cuando se trate de productos farmacéuticos que
contengan el mismo principio activo, en igual cantidad por forma farmacéutica y
la misma via de administracion que otro producto que cuente o haya contado con
registro sanitario no cancelado por el Instituto por razones de salud publica, caso
en el cual podré ser omitida la presentacion de los antecedentes que dicen relacion
con la seguridad y eficacia, salvo que por motivos fundados y mediante resolucion,
el instituto determine la necesidad de contar con todos o algunos de aquellos
antecedentes”.

Sexto: Que, el articulo 33 del mismo decreto establece que para los efectos de
establecer la identidad, potencia, pureza, estabilidad y otros requisitos de calidad
fisica, quimica, microbiologica y biofarmacéutica de los principios activos y de las
formas farmaceuticas de los medicamentos cuyo registro se solicite, el Instifuto se
ceiiird a las farmacopeas que alli se enumeran taxativamente, agregando en el inciso
final de la misma disposicion que *Cuando se trate de un producto farmacéutico que
no figure en ninguno de los textos oficiales antes seialados, el Instituto fundadamente
podrd aceptar o rechazar, parcial o totalmente, la informacion téenica que proporcione
el interesado”.

Seéptimo: Que, de lo anterior se colige que el Instituto de Salud Publica detenta
la facultad de discriminar, fundadamente, entre los antecedentes que a su juicio sean
idoneos para definir la calidad de un producto farmacéutico. En el caso particular de
las macromoléculas, dicha potestad debe ser ejercida en tanto existan antecedentes
cientificos que logren formar la conviccion de esta autoridad sanitaria en cuanto
a la existencia de principios activos que, aun cuando son sintéticos, poseen una
estructura molecular compleja y de dificil caracterizacion. Dicha conviceion existe
y se basa en los siguientes antecedentes:

a.- Los progresos que se han producido en los ultimos afios en el ambito
de la biologia molecular han posibilitado la identificacion de un gran nimero
de macromoléculas esenciales para que las células funcionen correctamente. La
alteracion de estas funciones estd relacionada con ciertas enfermedades y, por tanto,
estas macromoléculas constituyen puntos potenciales para el desarrollo de firmacos.
Estas macromoléculas estin constituidas por una gran variedad de componentes
celulares que incluyen proteinas, dcidos nucleicos (DNA y RNA), lipidos (grasas)
o hidratos de carbono. Debido a que las proteinas son las macromoléculas mas
abundantes en una célula, no es extraio que estas sean el punto de partida mas
frecuente de los firmacos.

Para disefiar un firmaco cuyo origen tenga similitud a una proteina celular
determinada, se necesita conocer no solo la estructura tridimensional, sino el tipo
de interaccion que se produce entre esta y su ligando (firmaco), para lo cual hace
falta obtener informacion previa de la conformacion que adopta el sitio de union
del farmaco y de las interacciones especificas que pueden establecerse con ¢l (ya
sean puentes de hidrogeno, interacciones electroestiticas o uniones covalentes como
son los puentes disulfuro)' 7,

b.- Las macromoléculas son moléculas que tienen una masa molecular elevada,
formadas por un gran nimero de unidades, mondmeros, formando los polimeros, El
término macromolécula se refiere a las moléculas que pesan més de 10.000 dalton
de masa atomica. Pueden ser tanto orgnicas como inorganicas, y algunas de gran
relevancia se encuentran en el campo de la bioquimica, al estudiar las biomoléculas,
Forman largas cadenas que se unen entre si por fuerzas de Van der Waals, puentes
de hidrogeno o interacciones hidrofobicas y por puentes covalentes (1), Algunos
tipo de macromoléculas son los polisacaridos (almidon - celulosa), proteinas, dcidos

nucleicos, carbohidratos, lipidos®**,
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