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DISPONIBILIDAD DE  
MEDICAMENTOS

ANTES DE SU AUTORIZACIÓN

La Ley prevé los siguientes supuestos de acceso a 
medicamentos bajo circunstancias especiales:

• Acceso a medicamentos en investigación (uso 
compasivo)

• Acceso de medicamentos disponibles en condiciones 
diferentes a las autorizadas (off-label)

• Acceso a medicamentos no comercializados en 
España que no estén en fase de investigación
(medicamento extranjero)
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USO COMPASIVO

Acceso temprano a medicamentos que 
se encuentran en fase de investigación 
clínica destinados al tratamiento de 
enfermedades graves, incapacitantes o 
que pongan en peligro la vida del 
paciente.
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USO COMPASIVO

• Ámbito hospitalario
• Médico responsable
• Paciente concreto que no responda al(los) 

tratamiento(s) disponible(s)
• Autorización individual

• Informe clínico
• Consentimiento informado del paciente o 

representante legal
• Autorización del Director Médico del centro 

hospitalario
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USO COMPASIVO.- Condiciones

• El laboratorio farmacéutico debe 
acceder a suministrar el medicamento 

• El hospital debe solicitar la cantidad que 
necesita al laboratorio importador

• No debe de obstaculizar la 
investigación clínica
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USO COMPASIVO

• Circunstancias especiales
• Cantidades limitadas
• Medicamento en investigación 

(actualmente también usos de 
medicamentos en condiciones 
diferentes a las autorizadas)
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USO MEDICAMENTOS AUTORIZADOS
EN CONDICIONES DIFERENTES

(off label)
• Mismo procedimiento que uso compasivo 

(ámbito hospitalario)
• Medicamentos antiguos, sin interés comercial
• Medicamentos en áreas clínicas de intensa 

actividad investigadora
• Medicamentos con indicaciones terapéuticas 

autorizadas alejadas del paciente “real”
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USO MEDICAMENTOS AUTORIZADOS
EN CONDICIONES DIFERENTES

(off label)
• Medicamentos o desarrollos clínicos sin interés 

comercial
• Dexametasona en el tratamiento del linfoma
• Colistina inhalada
• Ciclosporina en el tratamiento de la colitis 

ulcerosa
• Aceite yodado en quimioembolización
• Azul de metileno en la prueba del ganglio 

centinela
• Cefuroxima profilaxis de endoftalmitis…
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USO MEDICAMENTOS AUTORIZADOS
EN CONDICIONES DIFERENTES

(off label)

• Medicamentos en áreas clínicas de 
intensa actividad investigadora
• Inmunosupresión
•Oncología (capecitabina, gemcitabina…)
•Hipertensión pulmonar secundaria 

(sildenafilo)
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Algunos ejemplos

• CellCept
Indicated in combination with ciclosporin and 
corticosteroids for the prophylaxis of acute 
transplant rejection in patients receiving 
allogenic renal, cardiac or hepatic transplants
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USO MEDICAMENTOS AUTORIZADOS
EN CONDICONES DIFERENTES

(off label)

• Medicamentos con indicaciones 
terapéuticas  alejadas del paciente 
“real”
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Algunos ejemplos

• Herceptin
Treatment of patients with metastatic breast cancer whose 
tumours overexpress HER2:

a) As monotherapy for the treatment of those patients who have 
received at least two chemotherapy regimens for their metastatic
disease. Prior chemotherapy must have included at least an 
anthracycline and a taxane unless patients are unsuitable for 
these treatments. Hormone receptor postive patiens must also 
have failed hormonal therapy, unless patients are unsuitable for
these treatments

b) In combination with paclitaxel for the treatment of those patients 
who have not received chemotherapy for their metastatic disease 
and for whom anthracycline is not suitable

c) In compination with docetaxe for the treatment of those patients
who have not received chemotherapy for their metastatic disease.
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Algunos ejemplos

• Cetuximab
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Implicaciones del procedimiento actual

• Poca repercusión en el conocimiento 
científico

• Esperas innecesarias para pacientes en 
situaciones criticas

• Potencial de crear falsas expectativas al 
paciente
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Proyecto de Real Decreto

• Ley de Garantías y Uso Racional de 
Medicamentos

• Reglamento 726/2004 del parlamento 
europeo y del consejo

• Experiencia acumulada
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Proyecto Real Decreto 

• Fase de investigación: autorización 
individual

• Fase avanzada de investigación clínica: 
posibilidad de autorización por protocolo
•Equidad en el acceso
•Énfasis en recoger información de 

seguimiento, especialmente en los 
aspectos de seguridad

Acceso a medicamentos en investigación
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Proyecto Real Decreto

• Justificación clínica y datos científicos 
disponibles

•Colaboración de los comités 
farmacoterapéuticos

• Intervención por parte de la AEMPS
•Disponibilidad de los protocolos
•Prohibición de la promoción 

Acceso a medicamentos disponibles en condiciones 
diferentes a las autorizadas
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Proyecto Real Decreto

•Elaboración de protocolos por parte de la 
agencia para agilizar autorizaciones

•Evitar confusión por parte de los 
profesionales sanitarios entre 
“medicamento extranjero” y “medicamento 
en fase de investigación” (armonización de 
procedimientos)

Importación de medicamentos disponibles en otros países
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Proyecto Real Decreto

• Mejora accesibilidad
• Recogida información relevante
• Uso “off-label” sujeto a base científica
• Agilidad del procedimiento

– Informatización
– Mejoras trasmisión información seguridad
– Revisión trámites importación
– …. Grupo de trabajo
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Proyecto Real Decreto

• Problemas potenciales del uso compasivo a través 
de protocolo
• Interferencia en las decisiones de financiación y 

fijación de precio
• Problemas potenciales del uso “off label”

• Estímulo de usos no autorizados
• Estímulo indirecto para investigación en 

poblaciones diana muy acotadas
• Menor estímulo para la investigación y 

autorización de estos usos
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Investigación no comercial

20 M euros

550 solicitudes

98 proyectos 
financiados
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Algunas consideraciones sobre las ayudas a proyectos de 
investigación clínica de carácter no comercial con medicamentos de 

uso humano:

Algunas consideraciones sobre las ayudas a proyectos de Algunas consideraciones sobre las ayudas a proyectos de 
investigaciinvestigacióón cln clíínica de carnica de caráácter no comercial con medicamentos de cter no comercial con medicamentos de 

uso humano:uso humano:

La convocatoria:

1. Medicamentos huérfanos (Regl. CE 141/2000).
2. Medicamentos de alto interés sanitario “sin interés 

comercial” (Ley 29/2006).
3. Investigación clínica resistencias antibióticas.
4. Investigación clínica poblaciones especial (pediatría).
5. Investigación clínica, farmacoepidemiología y 

seguridad clínica de medicamentos en condiciones 
reales de uso.

6. Investigación clínica y estudios comparativos de 
medicamentos... “elevado impacto en SP y SNS”... 
dirigidos a la mejora de la eficiencia.

La convocatoria:La convocatoria:

1.1. Medicamentos huMedicamentos huéérfanos (rfanos (ReglRegl. CE 141/2000).. CE 141/2000).
2.2. Medicamentos de alto interMedicamentos de alto interéés sanitario s sanitario ““sin intersin interéés s 

comercialcomercial”” (Ley 29/2006).(Ley 29/2006).
3.3. InvestigaciInvestigacióón cln clíínica resistencias antibinica resistencias antibióóticas.ticas.
4.4. InvestigaciInvestigacióón cln clíínica poblaciones especial (pediatrnica poblaciones especial (pediatríía).a).
5.5. InvestigaciInvestigacióón cln clíínica, nica, farmacoepidemiologfarmacoepidemiologííaa y y 

seguridad clseguridad clíínica de medicamentos en condiciones nica de medicamentos en condiciones 
reales de uso.reales de uso.

6.6. InvestigaciInvestigacióón cln clíínica y estudios comparativos de nica y estudios comparativos de 
medicamentos... medicamentos... ““elevado impacto en SP y SNSelevado impacto en SP y SNS””... ... 
dirigidos a la mejora de la eficiencia.dirigidos a la mejora de la eficiencia.



AGENCIA ESPAÑOLA DE MEDICAMENTOS Y  PRODUCTOS SANITARIOS

Algunos ejemplos de estudios 
financiados

• Estrategias terapéuticas en trastorno depresivo mayor  resistente a tratamiento 
con inhibidores selectivos de la recaptación de la serotonina. Ensayo clínico 
pragmático, paralelo, aleatorizado con evaluación enmascarada

• Ensayo clínico, aleatorizado, controlado, paralelo, doble ciego, para evaluar 
eficacia-seguridad de alteplasa vs uroquinasa intrapleurales como tratamiento 
del derrame paraneumónico complicado complejo y empiema

• Nitratos nocturnos en la prevención del edema agudo de pulmón

• Uso racional de los tratamientos por inhibición de sustrato y enzimatico
sustitutivo en pacientes con enfermedad de Gaucher tipo 1

• Ensayo de eficacia y seguridad de bevacizumab vs ranibizumab intravitreos
para la degeneración macular
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¿CÓMO TRASLADAR LOS 
RESULTADOS DE LA 
INVESTIGACIÓN INDEPENDIENTE 
AL ÁMBITO REGULADOR?
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An example

• Intracameral cefuroxime in prophylaxis of
postoperative endophthalmitis after cataract
surgery

• Randomised placebo-controlled multinational
clinical study performed by the European
Society of Cataract and Refractive Surgeons

• 13,698 patients included
• Intracameral cefuroxime reduced

endophthalmitis risk by 5-fold
• ….but no MA request for such indication
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USO COMPASIVO
¿qué ocurre en Europa?

• Una encuesta reciente muestra lo siguiente:
• El criterio de “uso compasivo” difiere entre los 

países: desde medicamentos en investigación 
hasta medicamentos no autorizados

• Normalmente el acceso es a través de protocolo
• Se recoge información sobres seguridad/informes 

anuales 
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USO COMPASIVO
¿qué ocurre en Europa?

• Los países, en coordinación con la 
Agencia Europea, están trabajando con 
el fin de asegurar un acceso equitativo 
en Europa
…protocolos comunes para el acceso de 

grupos de pacientes a medicamentos en 
fase avanzada del desarrollo clínico
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“off label”
¿qué ocurre en Europa?

• no regulado, pero requisitos para 
determinar financiación pública
• Francia, Alemania: protocolos por las 

agencias reguladoras
•Holanda: financiado siempre que exista 

evidencia científica 
•Dinamarca: libertad de uso, pero 

responsabilidad recae en el médico
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“off label”
¿qué ocurre en EEUU?

• nuevas propuesta normas de 
publicidad, amplio debate en revistas 
científicas 
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Situación actual del proyecto de 
Real Decreto

• Fase de consulta pública: CC.AA, sociedades 
científicas, industria farmacéutica, CGCOM, 
CGCOF, FEDER

• En proceso de valoración de los comentarios 
recibidos

El proceso actual vigente hasta aprobación del Real Decreto


