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CORPORATE PRESENTATION

Industrial sites

Headquarters

Affiliates

Spain:

Portugal:

France:

Italy: 

Germany:

UK:

Mexico:  

China:

Direct presence

Indirect presence

€710M
Net Revenue

+100
Proprietary  

products

+50
Countries

Our philosophy
We are 

international

Esteve Internacional
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Spain
Reaction volume: 333m³

Scale-up, intermediate and API manufacturing

Location: Celrà

Spain
Reaction volume: 58m³

Scale-up, intermediate and API manufacturing

Location: Banyeres del Penedès

CORPORATE PRESENTATION

Spain
Reaction volume: 160m³

Location: Lliçà de Vall

CMO

Our philosophy CMO

Our industrial sites, equipped with the best technology

China
Reaction volume: 344m³

Scale-up, intermediate and API manufacturing 

Joint venture with Huadong Medicine Group 

Location: Shaoxing

Mexico
Reaction volume: 140m³

Development, Scale-up and intermediate and API 

manufacturing

Location: Jiutepec

Germany
Reaction volume: 80m³

Pharmaceutical manufacturing plant (Oral solid 

dosaje forms

Location: Schiffweiler

Esteve Sites



Visión Global: IMPACTO DE LA FABRICACIÓN DE 
APIs/MEDICAMENTOS



.

▪ Disponemos de datos suficientes para 
establecer un cálculo especifico.

Metodología NTP. Categorización de APIs

La metodología y clasificación de APIs dependerá de los 
datos publicados o disponibles.

Evaluación  

Cualitativa

Evaluación 

Cuantitativa

Sistema de bandas . “OEL banding”.

▪ Sin datos suficientes para establecer un 
límite OEL especifico

▪ En fases muy tempranas de investigación 
incluso podemos plantearnos el uso de 
estrategias de TTC (Threshold of 
Toxicological Concern) o estimación de la 
categoría en función de la clase terapéutica 
u de datos de otros APIs relacionados

Estableciendo un valor de OEL



Metodologías OEB-OEL

Sustancias Químicas en general
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Fuente: http://www.tech-res-intl.com/TRIbune/Winter-2015/TRITribune-Winter2015-Article3.html

Categorización de Principios Activos Farmacéuticos

• En Fase de Investigación y Desarrollo

Sistema Cualitativo

Considerations for setting occupational exposure limits for novel pharmaceutical modalities. J.C Graham et al.

http://www.tech-res-intl.com/TRIbune/Winter-2015/TRITribune-Winter2015-Article3.html
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Fuente: www.fda.gov

2- Presentación IND 3- Estudios clínicos

4- Presentación NDA 5- RevisiónFDA 6- Decisión FDA

1- Fase preclínica

Categorización de Principios Activos Farmacéuticos

•En Fase Clínica o Comercialización

Sistema Cuantitativo

http://www.fda.gov/


Nuevos Medicamentos. Aplicación Terapéutica

Oligonucleótidos 
y péptidos

Anticuerpos 
monoclonales

Proteínas de 
Fusión 

Anticuerpos-
Citoquinas

ADC

Vacunas

OMG 
Organismos 

Genéticamente 
Modificados

Oligo- Terapia génica
Péptidos- Diabetes

Oncológico
Infecciones

Infecciones
Inmunoterapia 
Oncológica

CART-
Oncologico

Enfermedades 
Raras

Oncológico



Nuevos Medicamentos. Nuevas Clasificaciones para Evaluar el 
Riesgo

Oligonucleótidos 
Péptidos

Enzimas

Proteínas de Fusión 

Clasificación estándar

Peso molecular

Absorción Inhalatoria

ADC
Clasificación estándar

Peso molecular

Vacunas- OGM
Clasificación basada 

en criterios biológicos



¿QUÉ ES UN HPAPI?

o Es un API con un valor OEL por debajo de 10g/m3

o Genotóxicos ( específicamente mutágeno). Cancerígenos en 
humanos.

o Compuestos con capacidad para producir toxicidad en los 
órganos u otros efectos adversos significativos a bajas 
dosis en estudios en animales (NOAEL <3 mg/kg/day)

o Compuestos con efectos reprotóxicos a bajas dosis en 
animales (NOAEL< 1 mg/kg/day)

o Compuesto muy potentes farmacológicamente con dosis 
diarias inferiores a 1 mg

o Compuesto muy sensibilizantes sobretodo vía respiratoria

Fuente: ISPE. Presentación Junio 2019. Barcelona



Fuente * Card J.W. et al., Regulatory Toxicology and Pharmacology 73 (2015) 595-606

¿QUÉ ES UN HPB?

Clasificación Letalidad Ejemplo

Banda A Pequeñas cantidades de ng 
muestran efectos letales

Toxina Botulínica/ 
Toxina Difteria

Banda B Cantidades en mcg seguras 
pero existe una potencial 

letalidad 

Toxinas, algunas citokines
e.g. TNFα, Interleukinas

Banda C Sustancias endógenas que se 
administran en mcg desde 

pequeñas dosis(interferon), 
intermedias (factores de 

crecimiento), y altas
(interleukinas)

Citokinas, factores de 
crecimiento

e.g. interferon, Hormona
de crecimiento

Banda D Sustancias endógenas 
presentes o producidas 

diariamente en mg

Anticuerpos insulinas [e.g., 
insulina, monoclonal 

antibodies)
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ADC

HPAPIS/HPB´s

Vitamina A y D

Citotóxico

Toxina Botulínica



Nuevos HPAPIS/HPBs. Mecanismos de Acción

 Fuente:R. Denk. HPAPI Summit –Barcelona. Octubre 2017



Fuente: Jessica C. Graham et al. (2020 Regulatory Toxicology and Pharmacology

Categorización de HPB´s



Fuente: Guía Para la Evaluación y Prevención de los Riesgos Relacionados con  a Exposición a Agentes Biológicos. INSST

Categorización de HPB´s. Niveles de Bioseguridad



Conclusión

El desarrollo de nuevas formas farmacéuticas de naturaleza biológica y 
química y sus nuevas aplicaciones terapéuticas nos focaliza en la búsqueda 
de nuevas maneras de evaluar el riesgo y minimizarlo.

Los conocimientos consolidados dejan paso a la implementación de  
innovadoras formas de prevenir la exposición, no solo aplicable al entorno 
farmacéutico sino también al hospitalario.
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