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ONKOLOJİK İLAÇLARDA 
BİYOBENZER TEKNOLOJİSİ

GİRİŞ
Biyobenzerler, orijinal  biyoteknolojik  ürünler-
le aynı etkiyi gösteren, kimyasal açıdan oldukça 
benzer ve biyoteknolojik yöntemlerle üretilen bir 
ilaç formudur. Biyobenzer ilaçlar, referans ilaçla-
rın patent süresi dolduktan sonra üretilen benzer 
versiyonlarıdır. Biyobenzer ilaçlar canlı hücreler-
de oluşturulduğundan, geleneksel ilaçlar ve jene-
rikleri gibi kimyasal olarak sentezlenemezler (1). 
Aday bir biyobenzer ilaç ile orijinal ilaç biyolojik 
aynı amino asit dizisini paylaşırken, karmaşık bi-
yolojik moleküllerin doğal değişkenliği nedeniyle 
asla aynı olamazlar. Başka bir deyişle, bir biyoben-
zer aktif maddenin benzer ancak hiçbir zaman 
tam olarak aynı olmayan işlevsel bir versiyonunu 
paylaşır (2). Biyoteknolojik ürünler bilindiği üzere 
bazı kan preperatlarını, çeşitli immunolojik ilaçla-
rı, rekombinant DNA teknolojisi ve monoklonal 
antikor yöntemleri ile elde edilen ürünleri kapsar. 
Dolayısıyla biyobenzerlerin örnekleri arasında 
monoklonal antikorlar, hormonlar, küçük prote-
inler, aşılar ve füzyon proteinleri bulunur (3).

Maliyetleri oldukça yüksek olmaları nedeniy-
le biyoteknolojik ilaçlar ülkelerin ekonomilerine 
önemli oranda yük getirmektedirler. Bu yüzden 
sağlık otoriteleri biyobenzer ilaçlara yönelmek-
tedir (4). Fakat, biyobenzerlerin uzun dönem 
güvenlik verilerinin bulunmaması sağlık otorite-
lerini bu tip ilaçlar hakkında çeşitli düzenlemeler 
yapmaya mecbur bırakmıştır. İlk olarak Avrupa 
İlaç Ajansı (EMA) gerekli yasal düzenlemelerini 
ürüne özel kılavuzlar ile yapmış ve devamında ilk 

ruhsatlarını vermeye başlamıştır. Türkiye’de 2008 
yılında yayınlanan “Biyobenzer tıbbi ürünlere 
ilişkin kılavuz” ile biyobenzer ilaçların ruhsatlan-
dırma kriterleri de belirlenmiştir (5). Avrupa’da 
orijinal ilaçların patent sürelerinin dolmasından 
sonra ilk biyobenzer ilaçlar 2006 yılından itibaren 
ruhsat alırken ABD’de biyobenzere ilk onay 2015 
yılında verilmiştir. Biyobenzerleri üretilen ilaçlara 
örnek vermek gerekirse: bevacizumab, trastuzu-
mab, rituksimab, filgrastim/pegfilgrastim, epoetin 
alfa, somatropin, enoksaparin. Daha birçok ürün 
de sırada beklemektedir (6-11).

BİYOBENZER İLAÇLARIN ÖZELLİKLERİ
Biyobenzer ilaçlar, orijinal ilaçlarla biyolojik ürün 
anlamında benzer, fakat özdeş değildirler. Biyo-
benzer ürünlerin etkin maddeleri, ilgili biyolojik 
referans ilaçların benzeri olup, biyobenzer ve bi-
yolojik referans ilaçlar genel olarak aynı hastalığı 
aynı güçte tedavi etmek amacıyla kullanılırlar. Bi-
yobenzer ürünlerin imalatları, saflıkları, formü-
lasyonları ve depolanmaları açısından büyük pro-
ses zorlukları vardır (12). Biyobenzer ürünün alıcı 
ile etkileşiminin referans ürünle kıyaslanabilir ol-
duğunu göstermek gerekir. Bu şekilde, her ikisinin 
biyolojik benzerliği yalnızca laboratuvarda değil, 
aynı zamanda klinik çalışmalarda da belirlenir. Bu 
adım klasik jenerik ilaçlar için gerekli değildir. Bi-
yobenzer ilaç üretmek için o ürünün klinik araş-
tırmaları dahil tüm araştırmalarının yapılması ge-
reklidir. Bazı biyobenzer ürünlerin referanslarıyla 
aynı yan etkileri göstermediği bile saptanmıştır. 
Üretim sırasında üç boyutlu yapıda, asit-baz var-
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