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LA NUOVA AIFA E LE SFIDE DELL’ACCESSO ALL’INNOVAZIONE FARMACEUTICA E

DELLA SOSTENIBILITÀ 

Sandra Petraglia

L’accesso precoce ai farmaci innovativi. Dagli attuali strumenti 
normativi e regolatori a un nuovo modello per il

futuro
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Dichiarazione di trasparenza/interessi*
Le opinioni espresse in questa presentazione sono personali e non impegnano in alcun modo l’AIFA

* Sandra Petraglia, secondo il Regolamento per la disciplina dei conflitti di interesse all’interno dell’Agenzia Italiana del Farmaco

approvato dal CdA AIFA con Delibera n. 37 del 13 ottobre 2020.

N.B. Per questa presentazione non ricevo alcun compenso



#ForumRisk19

ICH GCP E6 R3

➢ Punto di arrivo o di partenza? 
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* Source: F. De Braud

TTIIMMEEFFRRAAMMEESS    OOFF  RREEGGUULLAATTOORRYY    PPAATTHHWWAAYY  AANNDD  TTIIMMEEFFRRAAMMEESS    
OOFF    CCAANNCCEERR  PPAATTIIEENNTTSS    SSUURRVVIIVVAALL**
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AIC e sperimentazioni cliniche non coprono tutte le esigenze mediche



#ForumRisk19

Accesso precoce al farmaco e usi off label
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Accesso alle cure e unmet need
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▪ Normativa italiana: Legge n.94/98
▪ Requisito fondamentale: studi conclusi almeno di fase II –
▪ Principio di tutela del paziente e rapporto benefici/rischio positivo
▪ Sotto la diretta responsabilità del medico (art. 5 Dir. 2001/83 e D.lvo

219/2006)
▪ Anche senza unmet need
▪ No approvazione AIFA
▪ NON RIMBORSATI DA SSN

▪ Strumento obbligato per tutte le situazioni di unmet need:
confine sottile tra off label e normale pratica clinica

USO OFF LABEL
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▪ Uso di un farmaco sperimentale – non autorizzato -al di fuori della sperimentazione
(«Uso terapeutico di farmaco sperimentale»).

▪ Due modalità:

o Accesso per coorti: programmi di uso compassionevole. Basato sulle disposizioni
dell’art. 83 del regolamento (EC) 726/2004

o Accesso nominale (named patient programmes). Basato sulle disposizioni dell’art. 5(1)
della Direttiva 2001/83/EC.

▪ Ad entrambi le opzioni si applicano le normative nazionali, che possono definire
condizioni per la domanda e l’approvazione dei programmi.

➢ Garanzia di continuità terapeutica dopo sperimentazioni cliniche

Nuovi programmi 2023: 19

Uso compassionevole
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▪ Consente di erogare a carico del S.S.N, previo parere della CSE dell’AIFA:
▪ Quando non ci sono alternative valide
➢ Farmaci innovativi autorizzati in altri paesi, ma non in Italia;
➢ Farmaci sperimentali non autorizzati;
➢ Farmaci autorizzati, per indicazioni differenti da quelle autorizzate

▪ Quando c’è una valida alternativa (art. 3 Legge n. 79/2014)
▪ Farmaci da impiegare per una indicazione differente da quella

autorizzata, purché tale indicazione sia nota e supportata da evidenze
scientifiche nazionali ed internazionali e sia basata su criteri di
economicità e appropriatezza d’uso.

Legge 648/96
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 Richiesta da parte di un medico curante/ospedale/Regione

 Farmaci in attesa di commercializzazione 

 Autorizzazione dell’accesso al fondo da parte di AIFA 
(Segretariato Area Pre Autorizzazione), in base alle evidenze 
scientifiche

 Rimborsato da AIFA 
 (Monitoraggio)

Legge 326/2003 – Fondo AIFA 5%
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Richieste di accesso al Fondo AIFA 5% 
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Accessi precoci e ATMP
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▪ Importazione dall’estero anche per indicazioni differenti da quelle 
autorizzate nel Paese di Proveienza

▪ Immediata disponibilità dei farmaci per le malatie rare nei 
prontuari regionali

▪ Potenziale finanziamento di:
➢Studi preclinici e clinici

➢Studi osservazionali e registri di uso compassionevole

➢Programmi di sorveglianza

➢Ricerca e sviluppo di farmaci plasmaderivati

➢Progetti di sviluppo di test per screening neonatali

Legge 175/2021 PNMR Fondo 2% malattie rare
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USI NON RIPETTIVI DI ATMP

• Richieste totali dal 2015: 332

• Applicant: 20

• Siti produttivi: 9

➢ Indicazioni varie

➢Solo 3 sperimentazioni 
cliniche

Reform of the EU pharmaceutical legislation
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Accessi precoci in Europa
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Accessi precoci in Europa

MHRA
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Valutazione dell’innovatività
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Valore relativo dei dati preliminari

Evidenze negative nelle fasi successive di sviluppo

Applicazione forzata del concetto di unmet medical need e uso 
compassionevole

Avvio sperimentazioni e sviluppo clinico accelerato in parallelo agli accessi 
precoci - necessità di nuove evidenze con studi fase IV/real life 

Disallineamento tra sviluppo di nuove tecnologie e aggiornamento dei criteri 
regolator

Incertezze sui costi sia per i payers sia per il MAH

Criticità degli accessi precoci
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▪ Su base nominale: Fondo AIFA 5%

▪ Per indicazione:
➢Nuova indicazione/nuovo farmaco

➢Repurposing di farmaci già noti

➢Meccanismi di rimborso

➢Clausole di salvaguardia

➢Dialogo con i pazienti

Nuovi percorsi per l’accesso precoce in Italia
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