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l. PREMESSA

La prescrizione di un farmaco per una indicazione clinica inclusa nella scheda tecnica & definita
"‘Iabe!led'“smcntre I'uso al di fuor delle condizionj dj autorizzazione “indicazioni, vie o modalita dj
somministrazione o ff label”. Infatti Part. 3, comma |, del DL, n® 23 del 17,02.98, (Legge di
conversione n° 94 del (8.04 L.98- Legge Dj Bella) recita: “#f medico nel preserivere un medicinale
prodotto industrialmente, si attiene alle indicazioni lerapentiche, alle vie ¢ ajle modalita df
Somministrazione previste dall ‘autorizzazione qlf immissione in commercig -

L'art.1, comma 796, punto Z, L. 296 del 27/12/06 (Legge Finanziarig 2007) stabilisce che il ricorso
a terapie farmacologiche 1 carico del Servizig Sanitario Nazionale (SSN) nell’ambito dei
Presidi Ospedalieri o di altre Strutture a1 d; fuori delle condizioni di autorizzazione all’
immissione in commercio (AIC), non sia possibile per la cura di Patologie per le quali risultine
autorizzati farmaci recanti specifica indicazione 4] trattamento.

I ricorso a tali terapie ¢ consentitg solg nell’ambito delle sperimentazioni cliniche dei medicinali dj
cul al decreto legislativo 24 giugno 2003, n. 2| I, e successive modificazioni, ad oggetto: Uso
tompassionevole nell’ambito delle sperimentazion; con farmaci, di competenza del Comitato etico
aziendale,

L'art. 1, comma 4 | delja L. 648 del 23.12.96. prevede che “qualora non esista valida alternativa
terapeutica song crogabili a totale carico del SSN i medicinalj innovativi  la ey
commercializzazione & autorizzata in altri st ma non sul territorio nazionale, i medicinali non
ancora autorizzati ma Sottoposti a sperimentazione clinica, i medicinali Ja impiegare per
indieazimwterapeuife&-diw:rsa--degqu&&@;ﬂnﬂtmimﬁﬁwme{mmﬁwoﬂm%'—'r
e périodicamcnteaggiomam dall'Agenzia [taliana de| Farmaco (A[FA).

Infine & possibile l'utilizzo di un farmaco per condizioni non autorizzate sccondo la Legge n, 94 del
08.04.1998, an. 3. comma 2 “n singoli casi jf rmedico pud, sotte lu sia diretta responsabilita,
Previa informazione def paziente o acquisizione del consensey dello stesso, impicgare n
medicinate per dirdfeaziome o vig Ji somministrazione o modalivg Jf somminisrazione diverse do
quetle antorizzate in assenza documentabite i alternative, purche gale impiego sia note ¢




———Medici prescrittori

conforme a lavori su Pubblicazioni scientifiche accreditate in campo infernazionale” ¢ gj sensi
della Legge Finanziaria 2008: “In nessun caso il medico pud preserive un medicinale di cui non ¢
autorizzato il commercio quando sul proposio impiego del medicinale non siano disponibili almene

dati favorevol; Ji Sperimemtazioni cliniche di fase seconda’”,

- Tale uso & definito “off-labe]", ) ——

I' Direttort Sanitati 560 1 feésponsabil] dei procedimenti applicativi delle prescrizioni off-label
all’interno delle proprie Aziende,

Per quanto conceme i trattamenti terapeutici per le “Malattie Rare” (MR), che pud essere
considerato un aspetto particolare della somministrazione off-label, ¢ riconosciuta ai pazienti
I"erogazione di tutti i farmaci necessari, compresi quelli di fascia C, dei medicinali innovativ la cui
commercializzazione & autorizzata in altri Stati, ma non ancorg nel territorio nazionale, dei farmaci
impiegabili per un'indicazione terapeutica diversa da quella autorizzata, nonché d; farmaci utilizzati
4 dosaggi non convenzionalj e dei preparati galenici con caratteristiche salvavita per determinate
patologie. L'erogazione del farmaco classificato in fascia C & pero’ vincolato alla stesura del Piano
Terapeutico di validity massima di 12 mesi autorizzato dal Responsabile dei procedimento dell’ASP
di residenza del paziente ¢ |a dispensazione avyicne attraverso i Servizi Farmaceutici delle ASP di
residenza del paziente,

Il medico puo utilizzare quindi un farmaco off labe] rispettando i seguenti requisiti;

- mancanza di valide alternative terapeutiche;

- consenso informato del paziente;

- assunzione di responsabilits del medico;

- presenza di pubblicazioni scientifiche accreditate o dati favorevoli di sperimentazioni cliniche. di
fase seconda; ' )

- non disponibilita alla cessione per uso compassionevole da parte della ditta produttrice.

2. SCOPO/OBIETTIVO ' i

a.) Regolamentare la prescrizione ¢ il trattamento off-label nell’ambito dell’Azienda

b.) Garantire i monitoraggio e |a vigilanza del| 'impiego dei medicinali off-label,

3. CAMPO DI APPLICAZIONE
II presente regolamento deve essere attuato da tutte le Strutture dej presidi ospedalieri Papardo e
Piemonte

4. RESPONSABILITA®

Al fini dell’informazione ¢ dei controlli sulla corretta applicazione della procedura si*individuano i
compiti di ciascuna delle Strutture coinvolte:

Direttore Sanitario

Il Direttore Sanitario valuta le singole richieste ed esprime un parere sulla tornitura del Farmaco,
sentito eventualmente | Comitato etico .

S.C. Farnacia Ospedaliera

La Farmacia Ospedaliera verifica e controlla I"aderenza delle istanze alla presente procedura, ed
eroga il farmaco.

Direttori di Struttura

| Direttori di Struttura verificano I'applicazione della Presente procedura, valutano ed autorizzano la
richiesta di farmaci “off-label” e curano Iinserimento di copia del documento in cartella clinica.

I' Medici ™ preseritiori sono ~ direttamente  responsabil; dell’uso  off-label def farmaco,
dell’informazione al paziente e dell’acquisizione del consenso informato dallo stesso, del
monitoraggio del paziente durante il trattamento.

Referente aziendale Farmacovigilanza

Il referente aziendale per la farmacovigilanza o responsabile della veritica (el rispctto  del
calendario di monitoraggio del paziente durante il trattamento ¢ provvede alla stesura di una




relazione finale o/ intermedia a seconda di quanto previsto dalla procedura autorizzativi g
traltamento stesso,

5. RIFERIMENTI NORMATIVI

- Legge n. 648 de| 23 12.96 ¢ successjve modifiche:

- Legge n, 94 dg| 08.04.98 (Legge Di Bella); - N e,

- Decreto del § Maggio 2003 e suceessive modifiche:

- D.M. 279 de| 18.05.2001 (Malattie Rare)

- D.A. 36438 del 12.11.200)

- Legge n. 296, del 27, 12,06, art.1, comma 796, lettera 2, (Legge Finanziaria 2007);
- D.M. 15.04.09 (Malattie rare)

- Legge n. 244, del 4. 12.07, art. 2, comma 348, (Legge Finanziaria 2008).

- DL n. 23 del 17.02.08 (sperimentazioni cliniche)

6. MODALITA® OPERATIVE

6.1 RICHIESTA FARMACO OFF-LABEL

@) Verifica delfe condizioni per la richiesta del farmaco off-label

Il Medico prescrittore che ha in cura il paziente . prima della compilazione della richiesta dj
farmaco off-label, secondo le modalita della Legge n. 94/98, verifica Ia sussistenza dei seguent
requisiti: '

* mancanza di indicazionj terapeutiche e/o modalita d; somministrazione nelle schede tecniche dej
farmaci registrati in [talia, disponibili sul sito Www.codifa.it: : s
* non inserimento del farmaco e della’ condizione di prescrizione negli elenchi. della Legge
648/96.¢lenchi consultabil; al sito www.aifa gov it > Informazione, Sperimentazione e Ricerca
>Sperimentazione clinica > normativa

* impossibilita di accesso aj farmaco ai sensi del D.M. 8.05.2003 “uso compassionevole™; tale uso
‘deve essere gratuito e approvato da) Comitato Etico;

* assenza di valida alternativa terapeutica;

* indispensabiliia e insostituibilita dellg terapia:

* patologia inclusa o non inclusa tra le malattje rare;

* disponibilita di lavori apparsi su pubblicazion; scientifiche acereditate i campo internazionale (dj
cui si deve allegare una copia) nel rispetto dej Tequisiti previsti dalla Finanziaria 2008: “/n nessun
caso il medico pyg prescrivere, un medicinale dj cui non é autorizzaro i commercio grando sul
proposte impiego del medicinale hon siano disponibili almeno dati favorevoli di Sperimentazioni
cliniche di fase seconda™;

* informazione af paziente e acquisizione del consenso informartg che dovra essere conservato in
cartella clinica (secondo quanto previsto dalla Legge 94 de 8.04.98)

b.) Predisposizione ricly festa farmaco off-fabel

DIl medico richiedente, assumendosi diretta responsability del trattamento, compila la richiesta
“MUodulo per Iy richiesta df farmaci off-labet (Alleguto 1), correlata dalla relazione dettagliata sul
paziente ¢ dalla documentazione bibliografica a supporto di tale richiesta per I'ottenimento
dell’autorizzazione.

2)Nel caso dj pazienti affetti dg malayie rare. iscritti al SSN ed in possesso di specifica esenzione

per patologia (j interesse, la richiesta di un farmaco all’impiego off-label dovra’ essere effettuata

facenti parte della refe nazionale jvi compresi i centri specialistici extraregionali purché facenti
parte della suddettn rote nazionale secondo Je medesime modalita’ dj cyi al punto 1,

3)Le prescrizioni off. label di farmaci apparienenti alla fuscia C per paziensi affeiti da malartic
rare, iscriti al SSN ed in possesso di specifica esenzione per patologia di interesse, a cura dei
medesimi centri indjeat; al punto 2. dovranno attencrsi invece al modello di certificazione di cuj
all*allegato C: yle PR terapenticn pord” avere duraty massing [ amio,  dovra cxsere

eselusivamente-da-una-der presidi-riconosciutt-di—¢ utab AT 36438 dat 1271 [7200F qualt presidr E




autorizzato dal Responsabile del procedimento dell Azlenda Santitaria ol appartenenza dell’assistito
¢ la dispensazione sara’ effettuata direttamente (/i Servizi farmaceutic Lell 4SP di residenza del
paziente.

U Direttore della Struttura di appartenenza del Medico richiedente valuta ¢ conferma la richiesta

che dovra essere inviata alla Farmacia Ospedaliera ) B L = e

6.2 PREDISPOSIZIONE Di ISTRUTTORIA DA PARTE DELLA FARMACIA
Il Farmacista predispone I'istruttoria per ogni singola richiesta, verificando |a completezza della
doeumentazione e corredando la prescrizione con i datj relativi al costo della terapia.

6.3 VALUTAZIONE DA PARTE DEL DIRETTORE SANITARIO

I1 Direttore Sanitario analizza Pistruttoria predisposta dalla Farmacia e. sentito eventualmente il
Comitato Etico, esprime il parere, che com unicherd per iscritto al Direttore della Struttura, al
Medico prescrittore » alla Farmacia per l'erogazione ¢ a Referente Aziendale per la
Farmacovigilanza indicando tempi di monitoraggio sugli esiti del trattamento. (c/r. paragrafo 6.5)

6.4 EROGAZIONE DEL FARMACO DA PARTE DELLA FARMACIA

L espressione di un parere favorevole determina [a distribuzione diretta del farmaco

* la 8.C. Farmacia Ospedaliera eroga il farmaco nel ricovero ordinario, day hospital, ed inserisce i
dati nello strumento regionale di flusso informativo deiIeprt:szrizionit‘annaceutiche(Fr‘feFj “Farmaci
in uso off-label somministrati ai pazienti in regime di riovero "

6.5 MONITORAGGIO DEL TRATTAMENTO _ i
[l medico prescrittore invia al Referente Aziendale per la Farmacovigilanza una relazione clinica
dettagliata, verificata da] Direttore della SC, sugli esiti del trattamento ad up mese dall'inizio e ad
intervalli regolari, a seconda del calendario stabilito dal Direttore Sanitario (cfr. paragrafo 6.3)

6.6 RELAZIONE ANDAMENTO MONITORAGGIO

Il Referente aziendale per la Farmacovigilanza riceve dal Medico Preserittore le relazioni cliniche
sul monitoraggio del trattamento off-labe| e redige relazione intermedia /o finale ai fini della
prosecuzione del trattamento e/o della revisione del processo autorizzativo mettendone a
conoscenza il Direttore Sanitario, responsabile del procedimento.

6.7 INVIO SEMESTRALE ALLA REGIONE DEI DATI RELATIVI ALLE
PRESCRIZIONI OFF-LABEL DA PARTE DEL DIRETTORE SANITARIO

Il Direttore Sanitario, secondo quanto previsto dal DDG 2679 del 19/11/09, provvedera’ a
trasmettere  all’ Assessorato Sanita’-Dipartimento Pianificazione Strategica-  Servizio7
"Farmaceutica” copia delle autorizzazion; rilasciate per I'utilizzo dj farmaci al di fuori delle
indicazioni contenute nelle schede tecniche. ;




6.8 SCHEMA RIASS UNTIVO

PREDISPOSIZIONE RICHIESTA
da parte del Medico preserittore

oo L Verifica condizioni usp off-label s e
"""""" BT R 2. Compilazione modula di richiesia AllL 1
3. Relazione clinica sul caso
+. Documentazione scientitica di supparte

YALUTAZIONE £ CONFERMA
da parte del Direttore della Struttura

e
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NON FAVOREVOLE; FAVOREVOLE
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il farmaco viene erogato in distribuzione direrta

EROGAZIONE DA PARTE DELLA
S.C. FARMACIA OSPEDALIERA

INSERIMENTO DATI NEI FLUSSI INFORMATIV] DovuTi

MONITORAGGIO PERIODICO E RELAZIONE
SUGLI ESITI DEL TRATTAMENTO

o prescrittore secondo quanto previsto dal Direttore San
o al Referente Aziendale per la Farmacovigilanza

da parte del Medic

tario
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: RELAZIONE ANDAMENTO MONITORAGGIO

ua parte del Referenta Aziendale pee la-Earmacovigilanza.al Direttors-Sanitario— —
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dei dati relativi alle autorizzazioni copcesse
da parte del Direttore Sanitario




7. RICHIESTA URGENTE

In caso di urgenza per uso indifferibile nel paziente in pericolo di vita o per peggioramento
improvviso della patologia:
* Il Medico prescrittore (esclusivamente specialista della disciplina del SSN overo Medica

- Specialisia Ospedaliero o Specialisia Convenzionato interno), verifica la sussistenza dei requisiti di

richiesta del farmaco off-label, (o paragrafo 6.1a) e compila il “Modulo per la richiesta i
Jarmaci off-laber (dllegato 1) (cfr paragrafo 6.1b), speciticando il motivo della prescrizione in
urgenza;

* Il Direttore della Struttura 0, in assenza, suo delegato, valuta ed autorizza la richiesta del farmaco
off-label e la invia alla S.C, Farmacia Ospedaliera preallertandola telefonicamente;

* Il Responsabile della Farmacia Ospedaliera prende atio del carattere d’urgenza della prescrizione
ed eroga il farmaco;

* Successivamente la richiesta del farmaco off-label verra valutata dal Direttore Sanitario, che si
riserva gli interventi di competenza,

Il farmaco off-label erogato secondo tale procedura, sara utilizzato sotto diretta responsabilita del
medico prescrittore sia dal punto di vista dell'appropriatezza della prescrizione sia dell’eventuale

danno erariale,
8. LISTA DI DISTRIBUZIONE

* Direzione Sanitaria
* 5.C. Farmacia Ospedaliers
* Strutture dei PP.OO. Papardo e Piemonte

9. ALLEGATI
AlL 1 — Modulo per la richiesta di farmaci off-label
All. 2~ Allegato ” C " al DDG n.02679 del 19/11/2009




AZIENDA OSPEDALI RIUNITI PAPARDO PIEMONTE

PRESIDIOOSPEDAlLIERO.
CENTRO PRESCRITTORE
DIRETTORE { RESPONSABILE / MEDICO PRESCRITTORE

MODULO PER LA RICHIESTA DI FARMACI OFF-LABEL

DATI ANAGRAFICI DEL PAZIENTE

cognome e nome

codice fiscale

ASL diresidenza data di nascita

Affetto dalla seguente patologia:

FARMACO

INDICAZIONE/PATOLOGIA

DOSAGGIONVIA DI SOMMINISTRAZIONE

POSOLOGIA

DURATA DEL TRATTAMENTO

INIZIO TERAPIA O si O no (se no allegare relazione dettagliata sull'andamento della terapia e
sui risultati clinici)

MOTIVO DELLA PRESCRIZIONE

PRECEDENTI TRATTAMENTI FARMACOLOGICT INTRAPRES] PER LA PATOLOGIA IN OGGETTO

da somministrare in regime di:
O ricovero ordinario

0 day haospital

0 ambulatoriale

Farmaco utilizzato off-labe} per Jdiversa:

3 posologia

O via di somministrazione {specificare)

U indicazione (specificare)

B assenza di firmaci autorizzati (patologia non prevista in AIC)

O farmaco da wtilizeare al di fuer dell'AIC {patologia non prevista in AIC cd
esistono in commercio farmaei all'vepo autorizzat)




DICHIARA
4. che il trattamento & insostituibile
b. che la somministrazione avverra sotto la propria responsabilita

¢. che ¢ stata acquisito. il consenso-informato det paziente e che 10°3té556 sdrd conservato in cartella clinica.

(secondo quanto prevista dalla Legge n. 94 del 08.04.98)

d. che non & stato possibile I'accesso al farmaco gratuitamente ai sensi del DM 08.05.2003 "uso
compassionevole”,

Il Richiedente si impegna a fornire una relazione dettagliata sull'andamento clinico del caso al Referente
Aziendale per la Farmacovigilanza ad un mese dall'inizio del trattamento e ad intervallj regolari, a seconda
del tipo di malattia ¢ trattamento secondo quanto disposto dal parere autorizzativo eventualmente concesso

ALLEGARE

- RELAZIONE DETTAGLIATA DEL PAZIENTE

Relazione clinica iniziale approfondita ed esauriente:

condizioni cliniche del paziente,

stadiazione della malattia,

aspettativa di vita,

svantaggi/o non responsivita dei trattamenti autorizzati gid somministrati,
vantaggi attesi dalla terapia off-label,

- COPIA DELLA DOCUMENTAZIONE SCIENTIFICA
Rassegna per esteso (articoli interi) della letteratura scientifica accreditata in campo internazionale a sostegno della

richiesta.

TIMBRO E FIRMA - TIMBRO E FIRMA
DEL MEDICO PRESCRITTORE DEL DIRETTORE §.C:

DATA
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Allegato "C” al D.D.G. n. D&Y da] 1941- Loy
REGIONE SICILIANA
MALATTIE RARE
e S hsE= 1] | = SCHEDA"PRESCRIZTDN'EFAK‘{‘.—]“A'_CI__

Azienda Sanitaria/Centro di Riferimento Regionale/U.Q.
individuato con D.A. 12 Novembre 2001, pubblicato sulla GURS n.60 del 14/12/2001

Tessera sanitaria dell'assistito
Sesso M D ¥ D Eta AUSL di appartenenza Prov
Regione Medico curante
—
Diagnosi
Codice di esenzione ——  [(Allzgate 121 DM 279 dol 18 magyio 2001)
Medico Specialista Dr. / Prof. '
Centro
Farmaco/i prescritd Dosaggio Posologia

Durata previstn del krattamento L

La terapia preseritta & indispensabile e insostituibile.

Prima prescrizione [_] Prosecuzione del lrattamento L]
Data successivo controllo Data
Timbro e firma del medico prescrittore Timbro del Centre

T T SO Gl T e Per e enbane prosegalinenta Jelly iempin sudigere ina auevn sheds,
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