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La Costituzione della Repubblica Italiana

Legge  n. 833  del  23  dicembre 1978   istituisce il “Servizio Sanitario Nazionale”: 
tutela la salute dei cittadini, garantisce, a partire dagli indigenti, l’accesso alle cure 
primarie anche tramite la dispensazione di farmaci essenziali.
AIFA: tutela della Salute attraverso I farmaci; garantire unitarietà ed omogenità del 
sistema farmaceutico; favorire l’equilibrio economico della spesa farmaceutica



Il contesto

Ø Definizione e autorizzazione farmaci orfani: EMA (procedura

centralizzata)

Ø Ricerca e sviluppo: ricerca profit e ricerca indipendente

Ø Innovazione: valorizzazione, flessibilità regolatoria, nuova governance

Ø Obiettivo: terapia mirata nel rispetto della sicurezza, efficacia e qualità

ØGaranzia per i pazienti di un accesso rapido ai nuovi farmaci,

garantendo e la sostenibilità economica e la “governance” del sistema

in un contesto caratterizzato da nuovi farmaci ad alto costo.



Ø destinato alla diagnosi, alla profilassi o alla terapia di un’affezione che
comporta una minaccia per la vita o la debilitazione cronica e che
colpisce non più di 5/10.000 nella Comunità nel momento in cui è
presentata la domanda

Ø destinato alla diagnosi, alla profilassi o alla terapia nella Comunità di una
affezione che comporta una minaccia per la vita, di un’affezione seriamente
debilitante, o di un’affezione grave e cronica, e che è poco probabile
che, in mancanza di incentivi, la commercializzazione di tale medicinale
all’interno della Comunità sia tanto redditizia da giustificarne l’investimento
necessario

Farmaco orfano

Regolamento (CE) N. 141/2000



L’autorizzazione dei farmaci per le malattie rare
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Sperimentazione clinica



Aggiornamento 24/11/17



Aggiornamento 24/11/17



Malattia di Huntington - Sperimentazioni cliniche in Italia 
Ø EudraCT 2013-001888-23: studio concluso a gennaio 2017
“Studio di fase 2, dosimetrico, randomizzato, a gruppi paralleli, in doppio cieco,
controllato con placebo, finalizzato alla valutazione della sicurezza e
dell’efficacia di pridopidina 45 mg, 67,5 mg, 90 mg e 112,5 mg due volte al
giorno rispetto al placebo per il trattamento sintomatico in pazienti affetti dalla
malattia di Huntington.”

Ø EudraCT 2014-000418-75: studio in corso
“Studio multicentrico, multinazionale, randomizzato, in doppio cieco, controllato
con placebo, a gruppi paralleli per valutare l’efficacia e la sicurezza di
laquinimod (0,5, 1,0 e 1,5 mg/giorno) nel trattamento di pazienti affetti dalla
malattia di Huntington”
Ø EudraCT 2015-000904-24: presentata il 10.11.2017 la notifica di chiusura anticipata.
“Studio multicentrico in aperto finalizzato alla valutazione della sicurezza, della
tollerabilità e dell’efficacia di pridopidina in pazienti affetti da malattia di
Huntington”



N° protocolli presentati 343

Malattie Rare 135

Popolazioni fragili  160

Medicina di genere 48

Bando di Ricerca Indipendente AIFA-2016

Sono stati finanziati 40 studi, di cui 23 progetti dedicati alle Malattie rare
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Autorizzazione e accesso ai farmaci orfani



Fase I Fase II Fase III Fase IV/AIC
Procedura autorizzativa standard

Conditional approval (Reg. 
507/2006)

Legge 648/1996

D.M 7 settembre 2017

Legge 326/2003 fondo AIFA

Autorizzazione

D.M 16 gennaio 2015

Early access ai farmaci orfani in Italia



Ø Supportare lo sviluppo, nei casi di umet medical needs
Ø Sostenere accesso al farmaco
Ø Supportare e accelerare processi autorizzativi
Ø Agevolazioni economiche per uso strumenti regolatori

PRIME & Early Access



Il fondo del 5%
(Art. 48, Legge 326/2003)

Fondo	
5%

Informazione
Indipendente

Farmaci	
Orfani

FV
Attiva

Ricerca

Farmaci orfani che rappresentano
una speranza di cura, in attesa di
commercializzazione

4 Richiesta da parte di un 
medico 
curante/ospedale/Regione

4 Farmaci in attesa di 
commercializzazione

4 Autorizzazione dell’accesso al 
fondo da parte di AIFA, in base 
alle evidenze scientifiche

4 Rimborsato da AIFA 
4 (Monitoraggio)



RICHIESTE DI ACCESSO AL FONDO AIFA 5% 

Dato 2015:

Richieste pervenute: 65 

Richieste approvate: 7*

Totale spesa impegnata da AIFA anno 2015 per fondo 5% =  1.094.130 euro

Totale spesa impegnata da AIFA anno 2016 per fondo 5% =  6.726.387.4 euro

Totale spesa impegnata da AIFA anno 2017 per fondo 5% =  18.290.020 euro

* La maggior parte delle richieste era relativa al farmaco Kalydeco, 
commercializzato in corso di valutazione delle richieste

Dato 2016:

Richieste pervenute: 75

Richieste approvate: 23 

Dato 2017:

Nuove Richieste pervenute: 83

Richieste approvate: 49



Criticità legate agli early access

Valore relativo dati preliminari

Evidenze negative in fase successiva di sviluppo

Applicazione forzata del concetto di unmet medical
need e di uso compassionevole 



Nuovi Farmaci Orfani



www.ema.europa.eu (24/01/2017)

EMA: Farmaci orfani approvati
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EMA: Farmaci orfani approvati per tipo di prodotto 
(escluso estensioni di indicazioni) 



21

Innovazione



Atrofia Spinale Muscolare (SMA)
Spinraza® (nusinersen)

Ø Farmaco orfano EMA nel 2012;
programma di valutazione
accelerata e approvato in EU
giugno 2017

Ø In Italia rimborsato dal
28/09/2017 per SMA 5q.

Ø Registro di monitoraggio
web-based



Genoma

Trascrittoma

Proteoma Epigenoma

Metaboloma

Microbioma
Data Integration 

Identificazione :
• biomarkers
• targets terapeutici
• risposta al trattamento

Integrazione delle Scienze Omiche: Medicina di precisione





25

Il ruolo dei pazienti 
nei processi 
decisionali delle 
Agenzie Regolatorie

ü Approcci quantitativi, 
sistematici e centrati sul 
paziente potranno 
supportare i processi e 
le decisioni regolatorie, 
e di conseguenza sulla 
gestione della spesa.

ü Regolamento 536/2014



Il contesto internazionale

Lo sviluppo di nuove terapie per le malattie rare è una sfida che richiede
una nuova flessibilità regolatoria.

Tra gli obiettivi dell’International Rare Disease Research Consortium c’è
quello di poter disporre di almeno 200 nuove terapie per malattie rare
entro il 2020.

Forward – Medicina di precisione - 1/2016



ʺIntelligence is the ability to adapt to changeʺ

ʺRicordatevi di guardare le stelle e non i vostri
piedi...Per quanto difficile possa essere la vita,
c'è sempre qualcosa che è possibile fare, e in
cui si può riuscire.ʺ

Stephen Hawking

Il futuro: 
L’utile ed il funzionale per garantire risposte concrete ai bisogni dei pazienti



CONTATTI

t 06 59784222
e s.petraglia@aifa.gov.it
W www.agenziafarmaco.gov.it


