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INTRODUCCIÓN

El crecimiento y desarrollo constante marca las 
especiales caracterespeciales caracteríísticas del uso de medicamentos sticas del uso de medicamentos 

en nien niññosos

1. Los medicamentos pueden alterar/detener/retrasar

el crecimiento en la infancia

2. Los rápidos cambios de masa, forma y 

composición corporales son un desafío para 

conseguir una dosificación adecuada, pudiendo en 

muchos casos infradosificar, y en otros muchos, 

sobredosificar
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INTRODUCCIÓN

3. Existen pocos o muy limitados datos de las RA de  los 

EC en niños… muchas veces infracuantificados por 

su difícil captura: lenguaje, atención…

4. Ciertas RA sólo se observan en la infancia por la 

maduración, crecimiento y desarrollo:

- Tienen distintas FK y FD � especialmente 

vulnerable a las interacciones

- Los niños son especialmente susceptibles a 

ciertos excipientes

…… especiales caracterespeciales caracteríísticas del uso de sticas del uso de 
medicamentos en nimedicamentos en niñños (II)os (II)
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INTRODUCCIÓN
Excipiente Uso Observaciones 

Propilenglicol Solubilizante
No en neonatos ni prematuros

Convulsiones por vía oral
Arritmias, acidosis metabólica e hiperosmolaridad por vía parenteral

Etanol Solubilizante No en neonatos ni prematuros

Sacarosa Edulcorante Puede producir caries

Sorbitol Edulcorante Puede producir diarrea osmótica

Glicerol Edulcorante Puede producir dolor de cabeza, molestias gastrointestinales y 
diarrea

Alcohol bencílico Conservador
No en neonatos ni prematuros
En inyectable produce gasping

Produce acidosis metabólica y dificultad respiratoria

Parabenzoatos Conservador No en neonatos ni prematuros
Producen hiperbilirrubinemia e hipersensibilidad

Ácido bórico Conservador En colirios produce queratitis

Benzoato sódico Conservador
Irritante de piel y mucosas

Aumenta el riesgo de ictericia en recién nacidos
Produce kernicterus

Almidón Disgregante Ojo en pacientes celíacos o alérgicos
Declarar la cantidad de almidón si supera las 20ppm

Macrogol Emulgente En pomadas produce insuficiencia renal
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4. Ciertas RA sólo se observan en la infancia por la 

maduración, crecimiento y desarrollo:

-Existen RA que aparecen a largo plazo (periodos 

de latencia largos) y que precisarían para su 

detección periodos de seguimiento prolongados 
(problemas músculo-esqueléticos, del comportamiento, del aparato 

reproductor, sistema inmune y madurez intelectual)

-Pueden aparecer efectos permanentes en el caso 

de exposiciones durante la “ventana crítica”

-Mayor duración de la exposición para ttos. crónicos

…… especiales caracterespeciales caracteríísticas del uso de sticas del uso de 
medicamentos en nimedicamentos en niñños (III)os (III)
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Complicaciones relacionadas con el uso de fármacos 
en la edad pediátrica:

1. Se utilizan fuera de las indicaciones
autorizadas en el 50-60% de los casos

2. No existe información adecuada respecto a 
su uso en niños ni en FT ni en Prospectos

3. No existen formulaciones galénicas apropiadas 
para la población pediátrica
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Complicaciones relacionadas con el uso de fármacos 
en la edad pediátrica (II):

4. No existen datos pediátricos respecto a:

o Farmacocinética

o Eficacia

o Seguridad
� los niños son especialmente 

sensibles
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Los niños, sobre todo <5 años, acumulan un mayor número de errores 
de medicación con respecto al volumen de utilización de fármacos. Así
pues, son grupos en los que hay que extremar la vigilancia
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… La OMS insta a investigar y 
desarrollar medicamentos 

apropiados contra las 
enfermedades que afectan a 
los niños y a estudiar si los ya 
existentes pueden adaptarse 

para el uso pediátrico…
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MARCO LEGISLATIVO

La seguridad y la búsqueda de eficacia han motivado 
la evolución de la Legislación, fundamental en la 
última década. 

-1997: Formación del CPMP- Comité Europeo 
para el Registo de Productos Medicinales, 
destinado a la evaluación de fármacos para 
uso pediátrico

-2003: Incentives and Rules for investigation
on medicinal products in children
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MARCO LEGISLATIVO

Entra en vigor en enero de 2007, y constituye el 
marco jurídico que permitirá aumentar la 

disponibilidad de medicamentos
específicamente diseñados y autorizados para 

los niños.

-2006: Publicación del Reglamento 1901/2006 
del Parlamento Europeo y del Consejo

Es, por su importancia,  el denominado 
“Reglamento Pediátrico”



Investigación y Uso Compasivo en pediatría

19 de Octubre de 2010

MARCO LEGISLATIVO
Reglamento pediátrico

Objetivos ���� Mejorar la salud de los niños

- Incrementar la investigación de máxima calidad 
y ética en los niños

-Aumentar la disponibilidad de medicamentos 
autorizados para los niños

-Aumentar la información sobre los 
medicamentos
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MARCO LEGISLATIVO
Reglamento pediátrico

Dichos objetivos deben conseguirse:

- Sin someter a la población pediátrica a 
ensayos clínicos innecesarios

- Sin retrasar la autorización del 
medicamento a otros grupos de edad
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MARCO LEGISLATIVO
Reglamento pediátrico

Principales medidas

- Crea el Comité Pediátrico

- Divide los medicamentos en 3 grupos (no autorizados, 
con autorización previa, y huérfanos) y establece 
medidas para extensión de patentes

- Exige que los datos pediátricos se basen en un Plan 
de Investigación Pediátrica (PIP)

- Establece la obligatoriedad de elaboración de 
Planes de Gestión de Riesgos (PGR)
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MARCO LEGISLATIVO
Reglamento pediátrico

1. Comité Pediátrico
Formado por miembros independientes con experiencia en 
todos los aspectos relacionados con el uso de medicamentos en 
la infancia

El Comité Pediátrico debe considerar las ventajas terapéuticas
significativas para los pacientes pediátricos que participen en los 
estudios, o para el conjunto de la población pediátrica, así como 
la necesidad de evitar estudios innecesarios
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MARCO LEGISLATIVO
Reglamento pediátrico

1. Comité Pediátrico (II)

Múltiples funciones:

- Evaluación científica y aprobación de los PIPs

- Servir como grupo de expertos asesores del Comité de 
Medicamentos de Uso Humano de la EMEA

- Contribución científica a la red de investigadores, información, 
seguimiento de la utilización, propuesta de guías de 
trabajo…

- Consejo a la Comisión de la UE sobre Educación Pública en 
materia de investigación clínica con niños
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MARCO LEGISLATIVO
Reglamento pediátrico

2. Medidas para extensión de patentes

2.1. Medicamentos no autorizados (sin patente previa)

Es obligatorio presentar los resultados de un PIP acordado en el
momento de la autorización de comercialización

Recompensa � extensión de 6 meses para el certificado de 
protección  



Investigación y Uso Compasivo en pediatría

19 de Octubre de 2010

MARCO LEGISLATIVO
Reglamento pediátrico

2. Medidas para extensión de patentes

2.2. Medicamentos “antiguos”, fuera de patente

Se habilita un nuevo tipo de Autorización de Comercialización: 
PUMA (Paediatric Use Marketing Authorisation)

Recompensa � obtención de 10 años de protección y 
exclusividad, pudiendo emplear la marca que ya existía  

Precisa
Presentación de un PIP
Diseño de una formulación pediátrica
Indicación pediátrica
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MARCO LEGISLATIVO
Reglamento pediátrico

2. Medidas para extensión de patentes

2.3. Medicamentos huérfanos

Se debe realizar un desarrollo pediátrico de acuerdo a un PIP

Recompensa � extensión de 2 años adicionales de exclusividad 
que se añaden a los 10 años por la nueva 
autorización  
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MARCO LEGISLATIVO
Reglamento pediátrico

3. Planes de Investigación Pediátrica (PIP)

Es el plan de investigación y desarrollo destinado a garantizar que 
se generen los datos necesarios para determinar las condiciones en 
las que un medicamento puede ser autorizado para su 
administración a población pediátrica.

Detalles de tiempo y medidas propuestas para demostrar

Calidad
Seguridad
Eficacia

Medidas de adaptación de la formulación para hacerlas más 
aceptables, fáciles, seguras y efectivas en cada subgrupo de edad
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MARCO LEGISLATIVO
Reglamento pediátrico

3. Planes de Investigación Pediátrica (PIP)(II)

- Se debe enmendar de acuerdo a lo dicho por el Comité Pediátrico 
y su decisión es vinculante.

- Las autoridades establecerán plazos para su presentación, para 
garantizar el diálogo temprano entre el Comité Pediátrico y el 
promotor
Suelen presentarse, junto con la solicitud de aprobación (pues se 
integran en los planes de desarrollo de medicamentos para adultos) 
a más tardar al finalizar los estudios de farmacocinética humana 
con adultos.
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MARCO LEGISLATIVO
Reglamento pediátrico

3. Planes de Investigación Pediátrica (PIP)(III)

Resultados de los 3 primeros años: 

21 (3%)Mtos fuera de patente, para 
uso pediátrico

192 (31%)Mtos ya comercializados y 
bajo patente

416 (66%)Mtos aún no comercializados

Solicitudes recibidas (nº y %)

17 (5%)Denegaciones

205 (59%)Opiniones favorables sobre 
PIPs completos

125 (36%)Opiniones favorables sobre 
aspectos concretos

Opiniones emitidas (nº y %)
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MARCO LEGISLATIVO
Reglamento pediátrico

4. Plan de Gestión de Riesgos (PGR)

- Los datos sobre seguridad previos a la autorización para pediatría 
son escasos.

- Normalmente se extrapolan los datos obtenidos con un N 
calculado para obtener datos de eficacia, lo cual es insuficiente 
para valorar los perfiles de seguridad

- Además, en los EC no se evidencian ni EA graves si tienen un 
largo periodo de latencia, ni los poco frecuentes ni aquellos 
desencadenados por el crecimiento
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MARCO LEGISLATIVO
Reglamento pediátrico

4. Plan de Gestión de Riesgos (PGR)(II)

Aún con sus limitaciones, deben pues recogerse todos los datos 
referentes a su uso:

-Datos de AE sacados de estudios de eficacia

- Datos de toxicología en animales jóvenes (aun contando con 
el bajo valor predictivo de los mismos), así como de 
carcinogénesis y mutagenicidad

- Datos obtenidos del seguimiento a largo plazo, y de su uso 
en régimen de uso compasivo, previos a su autorización.
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MARCO LEGISLATIVO
Reglamento pediátrico

4. Plan de Gestión de Riesgos (PGR)(III)

Así pues... es fundamental definir las especificaciones de Seguridad 

y el Plan de Farmacovigilancia (FV), conociéndose de antemano los 

aspectos estudiados: la duración del uso del fco, el nº de pacientes 

tratados y en qué indicación.

En el PGR deben constar datos fundamentales como:

El potencial uso fuera de indicación autorizada, así como los planes para 

ampliar indicaciones post-autorización

El manejo de los posibles errores de medicación

La forma en que se deben notificar las intoxicaciones/envenenamientos
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MARCO LEGISLATIVO
Reglamento pediátrico

5. Otras medidas de interés

- Establecimiento de un INVENTARIO de uso en niños, en el que 
figurarán las necesidades, los ya existentes, así como las 
prioridades en investigación y desarrollo.

Hasta estar disponible el citado inventario, se dispone de 
unos listados provisionales de ciertas áreas terapéuticas
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MARCO LEGISLATIVO
Reglamento pediátrico

Inventario pediátrico 
(http://www.emea.europa.eu/htms/human/paediatrics/inventory.htm)
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MARCO LEGISLATIVO
Reglamento pediátrico

5. Otras medidas de interés (II)
- Establecimiento de una lista de necesidades sobre estos 
fármacos, con listados de prioridad en la investigación.
(http://www.emea.europa.eu/htms/human/paediatrics/prioritylist.htm)
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MARCO LEGISLATIVO
Reglamento pediátrico

5. Otras medidas de interés (III)
- Obligatoriedad de acceso público a la información sobre 
investigación pediátrica, tanto a través de:

-Base de datos de ensayos clínicos (EudraCT)

-Bases de datos de todos los medicamentos autorizados en 
la UE (Europharm)

En estas BBDD constarán todos los EC pediátricos en curso, los 
interrumpidos prematuramente y los finalizados.
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MARCO LEGISLATIVO
Reglamento pediátrico

5. Otras medidas de interés (IV)

- Establecimiento de un símbolo, aún sin definir, para el estuche y 
envase de los medicamentos que se autoricen con indicación 
pediátrica.

- Establecimiento de una red de investigación pediátrica 
dependiente de la EMEA

- Oferta la posibilidad de recibir información y consejo científico 
de forma gratuita 
(http://www.emea.europa.eu/htms/human/paediatrics/sci_gui.htm)
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MARCO LEGISLATIVO
Reglamento pediátrico

... a día de hoy...

Seguimos contando con un arsenal terapéutico 
limitado para los niños, a pesar de los pasos 

dados... por lo que seguimos precisando de una 
herramienta legal que cubra la responsabilidad 
del uso terapéutico de muchos fármacos: el uso 

compasivo 
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USO COMPASIVO

El uso no autorizado de fármacos en pediatría ha 
conllevado siempre un riesgo por la comentada 
ausencia de datos de eficacia y seguridad de los 

mismos.

La propia EMEA lo revisó, concluyendo que el uso de 
fármacos no aprobados incrementa la incidencia y 
gravedad de reacciones adversas a medicamentos
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USO COMPASIVO
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USO COMPASIVO

Sin embargo, dada la 
ausencia de indicaciones 
pediátricas en el 50-90% 
de los fármacos, y que ésto

afecta al 20% de la 
población de la UE 

(aproximadamente 150 
millones de menores de 18 
años), el uso de fármacos 
bajo esa circunstancia es 

casi obligatorio
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USO COMPASIVO

1. Uso de fármacos para cuya indicación no estaba 
autorizado su uso,  ni siquiera para población 
adulta = uso compasivo por indicación distinta a 
la de FT

2. Uso de fármacos en niños, para una indicación 
sí autorizada en  población adulta = uso compasivo 
por condiciones de uso distintas a las de FT.

Definición: hasta ahora se definía como la utilización 
de un fármaco en indicaciones o condiciones de uso 

no autorizadas en pediatría... 

OFF-L
ABEL

UNLIC
ENCE

D
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USO COMPASIVO

Se precisaba:
-Informe clínico que justificase su necesidad

-Consentimiento informado del paciente o tutor legal

-Autorización de la Dirección Médica del centro

-Autorización de la AGEMED
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USO COMPASIVO
Nueva legislación (I)

Sin embargo, posteriormente se ha 
publicado el RD 1015/2009, de 19 de

Junio, por el que se regula la 
disponibilidad de medicamentos en 

situaciones especiales.

“Limita el uso excepcional de medicamentos en 
condiciones distintas de las autorizadas a la 
esfera de la práctica clínica, y por tanto, al 

ámbito de responsabilidad del médico 
prescriptor, no requiriéndose autorización 

estatal caso por caso”.
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USO COMPASIVO
Nueva legislación (II)

RD 1015/2009, de 19 de Junio, por el que 
se regula la disponibilidad de medicamentos 

en situaciones especiales

No obstante, sí reconoce que existen ciertas 
situaciones en las que es recomendable que la 

AGEMED emita una recomendación basada en la 
evidencia disponible en materia de eficacia y 

seguridad.



Investigación y Uso Compasivo en pediatría

19 de Octubre de 2010

USO COMPASIVO
Nueva legislación (III)

Uso compasivo de medicamentos en investigación:
“ empleo de mtos antes de su autorización en 
pacientes que padecen una enfermedad crónica o 
gravemente debilitante o que se considera que pone 
en peligro su vida, y que no pueden ser tratados 
satisfactoriamente con un mto autorizado…
... El mto de que se trate deberá estar sujeto a 
solicitud de autorización de comercialización o en EC”.
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USO COMPASIVO
Nueva legislación (IV)

Uso de medicamentos en condiciones diferentes de 
las autorizadas: 
“El uso de medicamentos en condiciones distintas a 
las incluidas en la FT.
…Este uso tendrá carácter excepcional y se limitará a 
las situaciones en las que se carezca de alternativas 
autorizadas…”
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USO COMPASIVO
Nueva legislación (V)

Uso de medicamentos en condiciones diferentes de 
las autorizadas: 
“…respetando en su caso las restricciones que se 
hayan establecido ligadas  a la prescripción 
y/dispensación del mto y al protocolo terapéutico 
asistencial de cada centro sanitario. 
…El médico deberá justificar convenientemente en la 
HC la necesidad de su uso en informar al paciente de 
los posibles beneficios y riesgos potenciales, 
obteniendo su consentimiento”.
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USO COMPASIVO
Uso compasivo: ¿qué pasa con la pediatría?

El ámbito pediátrico queda 
mayoritariamente restringido a esta 2ª

opción, por lo que cabe preguntarse si esta 
medida no se opone a la filosofía del 
Reglamento Pediátrico, que promovía 
precisamente la recogida de toda la 

información que sobre el uso de fármacos 
en población pediátrica se pudiera 

recabar.
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PAPEL DEL FARMACÉUTICO PEDIÁTRICO

Nuestra función debe ser buscar el equilibrio entre 
las partes:

- Velando por el cumplimiento de 
la ley

- Impulsando el desarrollo 
científico y técnico

- Buscando ante todo el interés 
de los pacientes
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PAPEL DEL FARMACÉUTICO PEDIÁTRICO

1. Velando por el cumplimiento de la ley

a) Mantener informado al prescriptor médico

b) Insistir en la obligación de informar a los 
pacientes /tutores legales y conseguir su 
consentimiento
c) Garantizar al menos que ésto se lleve a cabo en 
aquellos fármacos:

- Más nuevos 

- Con menor experiencia de uso

- Con menor evidencia científica 
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2. Impulsando el desarrollo científico y técnico

a) Promoviendo programas de FV intensiva centrada 
en los fármacos más nuevos, con menor experiencia 
de uso o con menor evidencia científica 

PAPEL DEL FARMACÉUTICO PEDIÁTRICO
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2. Impulsando el desarrollo científico y técnico (II)

b) Divulgando las experiencias de uso en nuestros 
centros, en congresos y demás reuniones científicas 
y publicando en revistas de impacto.

c) Integrándonos en los equipos multidisciplinares 
de atención al paciente pediátrico, promoviendo y 
participando desde allí en proyectos científicos de 
investigación pediátrica (EC). 

PAPEL DEL FARMACÉUTICO PEDIÁTRICO
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2. Impulsando el desarrollo científico y técnico

PAPEL DEL FARMACÉUTICO PEDÁTRICO
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2. Impulsando el desarrollo científico y técnico

d) Promoviendo el desarrollo y evaluación de 
protocolos de uso de fármacos en población 
pediátrica

Garantizando el uso de 
acuerdo a la evidencia 
científica disponible

Disminuyendo la variabilidad 
de la práctica médica al 

respecto

PAPEL DEL FARMACÉUTICO PEDIATRICO
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3. Buscando ante todo el interés de los pacientes

a) Las posibilidades terapéuticas con 
más garantías (legal vs ciencia)

b) El asesoramiento de la Comisiones 
de Ética e Investigación Clínica

PAPEL DEL FARMACÉUTICO PEDIATRICO
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CONOCER, INFORMAR Y 
GARANTIZAR UN USO 

RACIONAL DEL MEDICAMENTO 
EN PEDIATRÍA

CONCLUSIONES

El papel del farmacéutico en la Investigación y 
el Uso Compasivo pediátrico es:


