
Biothérapies et biosimilaires 

Pr laurence boui l let  

Service de médecine 
interne/Immunologie 
Cl inique.  

Unité Inserm 1036 

Magalie Baudrant 

Pharmacie cl inique 

Pole Digidune 



Plan: 

§ Les	biothérapies:	définition.	
§ Indications,	efficacités.	
§ Coûts	des	biothérapies.		
§ Les	biosimilaires.	
§ Conclusion.	



Les biothérapies.  



Médicaments	chimiques	 Biothérapies	
Taille	
	
	

Structure		
	

Simple	 Complexe	

Production	 Chimie	 Cellules	vivantes	

Copies	 Identiques		 Variabilité	selon	les	lignées	
cellulaires		

Assurance	qualité	 Procédures	standardisées		
50	tests	et	contrôles	

Procédures	spécialisées		
250	tests	et	contrôles	

Stabilité	 Bonne		 Sensibles	à	l’environnement	
Transports	et	stockages	
règlementés.		

Immunogénicité	 Quasi	Nulle	 Fort	potentiel	



Ce que cela n’est pas… 
	 Produits	obtenus	par	extraction:	
◦ Produits	sanguins.	
◦ Médicaments	dérivés	du	sang	et/ou	du	plasma.	
	

	 Chimie	de	synthèse:	
◦ Ex	:	Inhibiteur	de	tyrosine	kinase	=	thérapeutique	ciblée.	
◦  .Ex:	inhibiteur	de	Jak	

Les	bio	médicaments	sont	des	traitements	"ciblés"	(target)	mais	tous	les	
traitements	"ciblés"	ne	sont	pas	des	bio	médicaments.		



Plan: 

§ Les	biothérapies:	définition.	
§ Indications,	efficacités.	
§ Coûts	des	biothérapies.		
§ Les	biosimilaires.	
§ Conclusion.	



Bio médicaments: 
◦  1982:	première	insuline	recombinante.		

◦  2011-2016:	109	biothérapies	approuvées	par	l’EMA	
(European	Medicines	Agency).		

	 Différents	types:	
◦  Vaccins.	
◦  Protéines	thérapeutiques	.	
◦  ADN	+/-	oligonucléotides.	
◦  ARN	non	codants	(miARN,	ARNi).	
◦  Thérapies	cellulaires	(LTc	spé	EBV,	Ltreg	–	CCP…).	



Les Anticorps monoclonaux: 

Suffixes indiquant l’origine: 

Ac murins: 1975 à « -momab ». 

Ac chimériques (homme/souris): 1984 à « -ximab ». 

Ac humanisés: 1988-91à « -zumab ». 

Ac humains: 1994-99 à «  -mumab ». 

Sous segment indiquant le groupe cible:  

Maladies bactériennes: « -ba- » 

Maladies virales: « -vi- » 

Immunomodulateur: « -li- » 

Tumeurs mammaires : « -ma- » 

Divers: « -tu- »  ….. 





Comment bloquer une cytokine?  

Empêcher la cytokine 
d’aller sur son récepteur 
cellulaire:  

- Anticorps anti cytokine. 

- Récepteur soluble. 

- Bloquer le récepteur par 
un antagoniste qui 
n’active pas le récepteur. 

Bloquer le signal en 
bloquant les kinases Jak 



Les anti TNF-alpha 





Traitements efficaces : Révolution dans la 
prise en charge de beaucoup de pathologies.  



Dig	Liver	Dis.	2017	Feb;49(2):175-180	

Traitements efficaces : Révolution dans la 
prise en charge de beaucoup de pathologies.  

Maladie	de	Crohn.		
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Thérapeutiques couteuses. 

Méthotrexate  7 euros 

hydroxochloroquine 10 euros 

Azathioprine 30 euros 

Cyclophosphamide 15-30 euros 

ciclosporine 200 euros 

Mycophénolate 400 euros 

Ig IV 2400-3200 euros 

Tocilizumab 1000 euros  

Abatacept 800 euros 

Adalimumab 660 euros 

Belimumab 600 euros 

Rituximab 467 euros 

Cout	mensuel	



Enjeux : 
§ 	Parmi	les	20	premiers	médicaments	du	marché	français	en	2012:	6	biothérapies	=	
1/3	du	Chiffre	d’affaires.	

1er:	Lucentis	dans	DMLA.	

2è	:	Humira	dans	la	PR.	

§ 4	premiers	médicaments	du	marché	hospitalier	=	Moitié	du	chiffre	d’affaires.	

	Avastin	

Herceptin	

Mabthera	

Remicade.	



Evaluation médico économique. 

•  On	détermine	l’ICER	=	coût	/	efficacité	=	x	euros	/QALY		
	
-  Coût:	consultations,	hospitalisations,	biologies,	imageries,	

médicaments,	journées	de	travail	perdues.	

-  Efficacité	exprimée	en	QALY:	1	unité	=	1	année	de	vie	x	qualité	de	
vie	(0	=	mort		à	1	=	santé	parfaite)	

		
	
•  Certains	pays	ont	déterminé	des	seuils	d’acceptabilité	par	QALY	

gagné:		
-  50	000	$	par	QALY	les	États-Unis	
-				30	à	50	000	£	pour	l’Angleterre		
-  80	000	euros	pour	les	Pays-Bas		
-  Pas	de	seuil	fixé	en	France	
	



Coût/QALY pour les biothérapies dans la PR. 



Plan: 

§ Les	biothérapies:	définition.	
§ Indications,	efficacités.	
§ Coûts	des	biothérapies.		
§ Les	biosimilaires.	
§ Conclusion.	



Les biosimilaires: 
Générique	 Biosimilaire	

Production	 Synthèse	chimique	 Synthèse	biologique	avec	ADN	
recombinant.	

Concept	 Bioéquivalence	 Similarité	biologique	et	clinique.		

Circuit	réglementaire	 Court		
Dossier	simple	
Bibliographie	

Dossiers	complexes	

Dossier	AMM	 Etudes	de	biodisponibilité	(étude	
de	phase	I	)	

Essais	cliniques	de	phases:	I,	II,	III.	
Non	infériorité	vs	Référence.		

Temps	de	développement		 Court	 Plusieurs	années	

Coûts	de	développement		 2	millions	d’euros	 100	à	300	millions	d’euros	

Substituabilité	 Totale	 Limitée	



Arrivée des biosimilaires: Baisse de prix 
suite à la mise en concurrence.   

Entre	2015-2016:	
40-	65	millions	
d’euros	
d’économies.	



Parts de marchés des biosimilaires:  



Conclusion:  Marché en pleine expansion et des 
économies pour notre système de santé.  


