MEDICAMENTOS “HUÉRFANOS”

Nuestra Ley del Medicamento recogió en dos artículos la facultad en poner a disposición de patologías de escasa incidencia, conocidas en la literatura actual como enfermedades “raras”, medicamentos que asegurarán los tratamientos de las mismas.

Artículo 34. Medicamentos de elevado interés terapéutico.
1. El Gobierno, para asegurar el abastecimiento de “medicamentos sin interés comercial “, podrá adoptar medidas especiales en relación con su fabricación, régimen económico, fiscal y de distribución y dispensación.

2. A los efectos del apartado anterior y de lo previsto en el artículo 115 (Exención de tasas), se entiende por “medicamentos sin interés comercial” aquellos que siendo necesarios para determinados tratamientos de cuadros o patologías de escasa incidencia, existe ausencia o insuficiencia de suministro en el mercado nacional.

A pesar de la insistencia señalada en las legislaciones de la U.E., EE.UU. y Japón, o en nuestra Ley del Medicamento, que estos fármacos encuentran poco interés comercial, está previsto que más de la mitad de los fármacos que la agencia europea de evaluación de medicamentos EMEA examinará hasta 2006 serán medicamentos huérfanos, por el descenso de la innovación general y el crecimiento de la investigación en terapias para enfermedades raras. Las estadísticas de Comité de Productos Medicinales Huérfanos (COMP) desde su puesta en marcha hace tres años, dadas a conocer la pasada semana por la EMEA, reflejan el dinamismo en la I+D de fármacos huérfanos. Hasta abril de 2003 el COMP ha recibido 244 solicitudes de designación de fármaco huérfano, de las que 137 han merecido opinión positiva. De ellas, 127 han visto confirmada esta condición por la Comisión Europea y 8 han recibido la autorización de comercialización.

De los productos que han merecido la opinión positiva, un 31 por ciento correspondió al campo de la oncología, por delante de la inmunología y los desórdenes metabólicos -13 por ciento respectivamente-.

El COMP ha emitido tres opiniones negativas y 59 retiradas. El resto de solicitudes, 28, están bajo proceso de evaluación por la EMEA o bajo discusión del Comité. La mayoría de los productos presentados al COMP fue de origen químico y un tercio procedía de la biotecnología, incluyendo la terapia génica, los anticuerpos monoclonales y los productos derivados de ADN.

Referente al grado de innovación de estos fármacos: “El 70 por ciento de todos los productos designados como huérfanos es muy innovador al representar nuevos conceptos farmacológicos”. Sin lugar a dudas, los fármacos huérfanos “van a suponer la vía de entrada de la mayoría de avances terapéuticos en un futuro inmediato”.

Si las compañías de pequeño y mediano tamaño protagonizaran actualmente la I+D en terapias para enfermedades raras, “las grandes compañías farmacéuticas altamente innovadoras van a dar un giro a su cartera de productos hacia estas patologías en un camino sin vuelta atrás en los próximos años”, como consecuencia del avance biotecnológico y la rentabilidad del conocimiento del genoma humano. “Toda esta estrategia enlaza con la medicina personalizada y los medicamentos a la carta”.

Aunque el número de fármacos en I+D catalogados como huérfanos es alto, sólo dos de cada diez moléculas designadas como tales reciben la autorización de comercialización. A pesar de que un fármaco cumpla los criterios de ser altamente innovador, puede no recibir el visto bueno de la EMEA por la falta de actividad clínica o por exigir el evaluados datos adicionales que, aunque los trámites para la autorización sean rápidos, los criterios de exigencia son los mismos para estas terapias.

Hemos aludido a enfermedades “raras” o patologías de escasa incidencia, teniendo por límite de una manera general, cuando la enfermedad afecta a 10 individuos de entre una población de 10.000 personas.

Las autoridades sanitarias asumen que un número tan bajo de clientes hará que las compañías farmacéuticas muestren poco interés en dedicar esfuerzo, tiempo y dinero en el desarrollo de medicamentos para la terapia de enfermedades raras, y por lo tanto, entienden que es necesario un factor externo que corrija las leyes del mercado.

LEGISLACIÓN ESTADOUNIDENSE SOBRE MEDICAMENTOS HUÉRFANOS

Estados Unidos editó en 1983 la primera legislación sobre medicamentos huérfanos. Esta legislación establece como límite para que un medicamento sea considerado huérfano en los Estados Unidos una prevalencia de 200.000 pacientes por cada 10.000 habitantes (esto representa algo menos de 7,5 pacientes). Los incentivos que esta ley ofrece a las compañías farmacéuticas para animarles a investigar en medicamentos son:

· “Exclusividad de mercado”: el primer medicamento designado como huérfano para una indicación nueva se beneficia de una exclusividad de mercado de siete años, durante el cual la FDA no aprobará nuevas solicitudes.

· Incentivos a la investigación clínica, mediante reducción de tasas.

· Subvenciones: la oficina para el desarrollo de medicamentos huérfanos (Office For Orphan Drug Development – OOPD) subvenciona el desarrollo de estudios clínicos.

· Exención de tasas.

Bajo la legislación estadounidense la designación de medicamentos huérfanos se concede para una determinada indicación farmacéutica. Por lo tanto, un medicamento puede ser designado como medicamento huérfano para más de una indicación, o también se aprobado para el tratamiento de enfermedades clasificadas como raras y no raras (por lo tanto un fármaco puede ser al mismo tiempos huérfano y no huérfano).

LEGISLACIÓN EN OTROS PAÍSES

Japón aprobó la Ley de Medicamentos Huérfanos en 1993, Singapur en 1995 y Australia en 1997.

LEGISLACIÓN EUROPEA DE MEDICAMENTOS HUÉRFANOS

La Unión Europea establece que un medicamento puede se considerado como huérfano cuando el solicitante puede demostrar que el producto está indicado para una enfermedad que afecta a no más de cinco pacientes por cada 10.000 personas en el territorio de la Unión Europea, en el momento de la solicitud. Además el solicitante debe demostrar también que sin la aplicación de incentivos no es probable que la venta del producto en la Comunidad Europea pueda generar los fondos necesarios para compensar el esfuerzo de investigación realizado. El laboratorio debe presentar la solicitud a la Agencia Europea de Evaluación de Medicamentos (EMEA) antes de presentar la solicitud de comercialización. En el momento en que la solicitud de comercialización sea presentada, la EMEA no aceptará otra solicitud de comercialización, o no aceptará una solicitud para extender una autorización ya existente, por un período de 10 años, para el medicamento y la indicación terapéutica a los que se haya concedido el estatus de medicamento huérfano.

El período de exclusividad puede reducirse a seis años, cuando los criterios de designación no se cumplan (cuando la prevalencia de la enfermedad pase a ser superior a cinco pacientes por cada 10.000 habitantes, cuando el beneficio económico del producto se considere excesivo). Por otro lado, la exclusividad puede reducirse cuando otro solicitante pruebe que un producto alternativo es más seguro o más efectivo. El objetivo de esta medida es limitar los abusos por parte de laboratorios farmacéuticos que intentan retener la exclusividad de mercado de productos muy rentables.

La legislación europea incluye la vacunas, pero excluye los instrumentos médicos, los suplementos nutricionales y los medicamentos para uso veterinario.

Cuando un laboratorio farmacéutico desea presentar la solicitud de medicamento huérfano para un fármaco ya existente en el mercado, debe presentar una solicitud de autorización nueva y no puede extender la autorización de comercialización existente.

Los productos aprobados como huérfanos en los Estados Unidos o Japón no son automáticamente reconocidos como huérfanos en la Unión Europea.

La legislación europea incentiva los medicamentos huérfanos con:

· Diez años de exclusividad comercial.

· Ayuda científica.

· Exenciones parciales de tasas.

Sin embargo, algunos aspectos del texto de la ley pueden dar lugar a la controversia:

· La definición de exclusividad que da la ley establece que la EMEA no aceptará otra solicitud de autorización de comercialización de un “productor similar”. Se define producto similar como aquel que contiene un principio activo similar y tiene la misma indicación terapéutica. Principio activo similar se define como aquel que tiene las mismas características estructurales y actúa mediante el mismo mecanismo de reacción. Ejemplos de productos similares son isómeros o mezclas de isómeros, ésteres y sales del principio activo, macromoléculas de distinta longitud, pero cuyos monómeros o combinaciones de monómeros se repiten, etc.

· Indica que la exclusividad se extinguirá cuando se presenta a la EMEA la solicitud de comercialización de un producto “clínicamente superior”, entendiendo por tal un producto más seguro, más efectivo, o susceptible de demostración de aportar una contribución sustancial al diagnóstico o a la terapia de una determinada enfermedad rara.

· El estatus de exclusividad también se retirará a aquel medicamento que se demuestre que produce “un beneficio económico excesivo”.

En las diferentes legislaciones el criterio de prevalencia está normalmente restringido a un territorio (los Estados Unidos, la Unión Europea, etc.), los laboratorios farmacéuticos pueden comercializar estos medicamentos en todo el mundo. Un medicamento puede muy bien afectar a menos de 200.000 pacientes en los Estado Unidos, pero el laboratorio farmacéutico que obtiene una designación de medicamento huérfano en los Estados Unidos, puede luego comercializar el producto en todo el mundo (ciclofalina).

Por otro lado, las compañías farmacéuticas pueden solicitar la categoría de medicamento huérfano para grupos terapéuticos muy estrechos, y luego ir solicitando la designación de medicamento huérfano para otras indicaciones del fármaco. Mediante esta estrategia un medicamento puede ser aprobado para el tratamiento de un gran número de pacientes, al tiempo que se beneficia de la categoría de medicamento huérfano. Por otra parte, un medicamento que recibe la designación de medicamento huérfano para una enfermedad, puede ser prescrito para otras enfermedades.

También hay que considerar los costes de investigación, Los laboratorios farmacéuticos reivindican a menudo que el precio de los medicamentos es consecuencia de los altos costes de investigación y desarrollo y que uno de los costes más altos asociados al desarrollo de un medicamento es el derivado de los ensayos clínicos. Sin embargo, los medicamentos huérfanos son a menudo aprobados con un número considerablemente más reducido de ensayos clínicos.
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