Cienc Tecnol Pharm

2001; 11 (1) 19-26

Trabajos experimentales: medicamentos

Medicamentos huérfanos: propuesta
para el establecimiento de un valor de prioridad

para su clasificacion

Salinas C, Bel Prieto E

1. Objetivos

Plantear una propuesta para el desarrcllo de
la legislacion europea, dentro del marco del
Reglamento de medicamentos huérfanos apro-
bado por la Comision y el Consejo a finales de
1999 (1). Dentro de la propuesta, en el aparta-
do de designacion de medicamento, se pro-
fundiza en el concepto de huérfano, teniendo
en cuenta las caracteristicas del producto y su
enfermedad diana. Para ello se propone gue ¢l
pesc de ia iniciativa a la investigacién y desa-
rrollc de medicamentos huérfanos se encuen-
tre dentro de la Administracion europea me-
diante sus entes ¢ instituciones que la integran
como son los hospitales, universidades, agen-
cias, instituciones vy laboratorios de investiga-
cion. La propuesta se desarrolla en base a la
avolucion hislorica en materia de sanidad en
los paises pertenecientes a ta Unidn Europea,
donde el tema ha seguido un modelo sanitario
de intervencion estatal.

2. Introduecién

Las necesidades de lgs pacientes afectados
oor una enfermedad rara, en su mayoria, se
encuentran sin cubrir por falta de conocimiento
cientlfice tanto a nivel de tratamiento, como a
nivel de stiologia, prevencion y diagnéstico.

Legislacion y Gestidn farmacéuticas.
Facultad de Farmacia. Universidad de Barcelona

Los pacientes que sufren una enfermedad po-
co frecuente deberian tener &l mismo derecho
y la misma calidad de tratamiento que cual-
quier otro paciente. En la Unién Europea las
enfermedades poco frecuentes estan afectan-
do entre un 8 y un 10% de la poblacién, por lo
que se ha creado un problema de salud publi-
ca a nivel europeo gue hay que solucionar (2,
3).
La Comision Europea, gjerciendc una de sus
funciones que es conocer los problemas que
nacen en la sociedad de la UE y posterior toma
de mecidas, redacto el anteproyecio de un Re-
glamento para los medicamentos huérfanos en
1996 (4), lo aprobd para su tramitacién en el
Parlamento Europec y en el Consejo en julio de
1998 (5, 8), posteriormente se presentd por la
Comisién la propuesta medificada en junio de
1989 (7) y se aprobd come Reglamento (CE) n@
141/2000 el 16 de diciembre de 1999. Con ob-
jeto de facilitar {a interpretacion de los criterios
de declaracién de los medicamentos huérfa-
nos, la Comisién aprobd el 27 de abril de 2000
el Reglamento (CE) n2 847/200 (8). En {a actua-
lidad existe un debate en &l seno de la UE so-
bre el tema y ha dado lugar a la aprobacion de
la Propuesta modificada de Reglamento del
Parlamento Europeo v del Consejo scbre medi-
camentos huérfanos (9).

3. Declaracién de medicamento
huérfano en la Unién Europea

El Reglamento {CE) n? 141/2000 en su ar-
ticulc 3 establece los criterios de declaracion
de un medicamento para poder ser designado
como huérfano. En primer lugar, el promotor
debe demostrar que el medicamento es de
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aplicacién en el "diagndstico, pravencion o tra-
tamiento de una afeccion que ponga en peligro
la vida o conlieve una incapacidad cronica y
gue no afecte a mas de cinco personas por ca-
da diez mil en la comunidad en el momento de
presentar la sclicitud”®, o pien que “se destina
al diagnostico, prevencién o tratamiento, en la
Comunidad de una afeccidn que ponga en pe-
ligro la vida o conlleve grave incapacidad, o de
un afeccion grave y cronica, vy gue resulte im-
prebable que, sin incentivos, la comerciali-
Zacion de dicho medicamento en la Comuni-
dad genere suficientes beneficios para justifi-
car la inversion necesaria”. En este primer
apartadc establece los dos criterios principa-
les, el epidemioldgico, mediante la prevalen-
cig, y el econdmico; estos dos tipes de criterios
no se exciuyen y, por censiguiente, pueden
combinarse en caso necesario. Pero aparte de
demostrar que el medicamento cumple con es-
tos criterios, tambien debe demostrar que “no
existe ningdn método satisfactorio autorizado
en la Comunidad, de diagnéstico, prevencion o
tratamiento de dicha afeccion, o gue, de exis-
tir, el medicamento aportara un beneficic con-
siderable a quienes padecen dicha afeccion
(.

El campc de aplicacion cubre los medi-
camentos de uso humano, de conformidad con
la Directiva 65/65/CEE (10), gue incluye toda
sustancia o compasicién gue pueda adminis-
trarse al hombre con el fin de establecer un
diagnostico, prevenir o tratar una enfermedad,
tambien se’incluyen las vacunas. El Reglamen-
to de medicamentos huérfanos de la UE axclu-
ya los productos sanitarios y los complementos
nutritivos.

4. Consideraciones a tener en cuenta

Los criterios de designacion, epidemioldgico
y economico, aprobados en el Reglamento so-
bre medicamentos huérfanos en ia UE son co-
rrectos. Pero no solo estos factores son los
ejes del buen funcionamiente de un medi-
camento huérfanc en el mercado; estudios
posteriores a ia aprobacion de la Orphan Drug
Act {11} (ODA) han demostrado que existen
otros factores muy importantes que afectan a
la rentabilidad de estos productos que se ana-
lizan a continuacian.

Los ingrescs por ventas de un medicamento
huérfano estan en funcidn de varios factores
gue son:

1. NUmero de afectados a nivel mundlal

2. NUmero de indicaciones distintas del mis-
mo medicamento (indicaciones que pueden
ser huérfanas ¢ no).
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3. Gravedad de la enfermedad, grado de su-
frimiento.

4. Existencia de tratamientos alternativos

5. Intensidad del tratamiento.

Esto significa que no sdélo la prevalenma
puede afectar a las ventas, y que una enferme-
dad que sea poco frecuente puede tener un
gran potencial de ingresos, o no, segun los
puntos citados.

1. NGimero de afeétados a nivel mundial

Un medicamento huérfano destinado a una
enfermedad de baja prevalencia en el pals de
Su gprobacion, puede ser después distribuido
a otros paises donde la enfermedad existe.
Hay que tener en cuenta que de las 5000 en-
fermedades declaradas poco comunes por la
OMS, el 80% son enfermedades genéticas y
éstas normalmente aparecen a nivel de tcdo el
planeta, por lo que el mercado se extiende a
nivel' mundial. Otrc caso a comentar es cuando
se llegue a la aplicacién de la Armonizacion
(12, 13) en los registros de medicamentos en-
tre Estados Unidos, Japén v la UE, puesto que
el'método de estudio de un medicamento sera
homologado por todos los paises participanies
del proceso con el recorte de tiempo en &l pro-
cese de comercializacién, por o que un medi-
camento huérfano que afecte a menos 5 perso-
nas por cada 10.000 de la Comunidad, en rea-
lidad tendré directamente un mercado global.
Por otre lado existen las enfermedades infec-
ciosas tropicales (14, 15), consideradas huérfa-
nas tanto en Estados Unidos, Japdn como en
la UE. A pesar de la gran extension de algunas
de estas enfermedades (lepra o malaria, entre
olras), no se consigue crear un verdadero inte-
rés en la industria farmacéutica para su estudio
debido principalmente al poco poder adquisiti-
vo de los enfermos diana y a la precariedad de
la propiedad intelectual de los paises donde se
comercializaria mayaoritariamente.

2. Numero de indicaciones distintas del
mismo medicamento (indicaciones que
pueden ser huérfanas o no)

S se encuentran varias aplicacionas de un
medicamento, aparte de la estudiada bajo la
designacion de huérfano, la comparia farma-
céutica titular que solicita y recibe los benefi-
cios de la ODA puede captar parte del merca-
do al que no estaba destinado dicho producto,
por lo que sus ventas ya son mayores a lo es-
perado si sdlo se tuviera en cuenta ia aplica-
cion para la que tiene la designacién. Se ha
demostrado empiricamente que la prevalencia
es un factor muy importante en las ventas del
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medicamento, pero que el nimero de aplica-
ciones de un medicamentc con estatus de
huérfano en otras patologias, huérfanas o no,
es un elemento con pesc especifico en el nd-
mero de ventas, sobre todo en el primer aho
de comercializacion:.

3. Gravedad de la enfermedad, grado de
sufrimiento

El grado de sufrimiente de una enfermedad
hace que el paciente vy sus familiares sélo ten-
gan el chjetivo de poder conseguir el trata-
mienio que aminecre el sufrimiento por lo que ni
el precio ni el método de obtencion de la medi-
cacion es obstaculo. Esta situacion desgracia-
damente es un punto positive para las ventas
de medicamentos que pueden llegar a ser log
tnicos en el mercado para una patelogia.

4. Existencia de tratamientos alternativos

A pesar de la existencia de la exclusividad
de mercado de un medicamente designado
como huérfano, en las distintas normativas
aprobadas scbre medicamentcs huérfanos,
existen criterios bastante concretos para de-
mostrar que otrc medicamente semejante pue-
de ser designado huérfano para la misma indi-
cacion si es clinicamenie superior, por 10 gue a
la hora de invertir en un medicamento huérfano
hay que estudiar las alternativas gue ya existen
en el mercado, gquedando la exclusividad de
mercado en una “oligarquia” de medicamentos
huérfanos.

5. Intensidad del tratamiento

Comerciaimente la intensidad del tratamien-
to (posclegia del medicamento y dosis admi-
nistrada) es un punto a estuciar por la compa-
filfa que piense invertir en el [+D de un medi-
camento huérfano, puesto que a mas intensi-
dad del tratamiento mayor sera la venta del
mismo y existira mayor posibilidad de recupe-
racion de parte de Ia inversion.,

Todos estos factores citados se deberian te-
ner en cuenta para la definiciéon de producto
huérfano (incluidos los productos sanitarios y
alimentos) en la Unién Europea. No sélo la pre-
valencia o la falta de rentabilidad, que son im-
portantes, sino también el resto de factores, pa-
ra evitar que muchos medicamentos huérfanos
auténticos gqueden sin estudiarse por la falta de
interés de la principal fuente de medicamenios
comercializados, la industria farmacéutica.

El criterio ¢e designacién propuesto en este
trabajo intenta refundirlos mediante la aplica-
cién de la férmula maiematica expresada co-

2001; 11 (1): 19-26

mo "Valor de Prioridad” (VP). El objetivo princi-
pal de este VP es la obtencidn de un dato nu-
mérico que refleje los distintos factores a los
que esta sujeto un medicamento huérfano, no
s0lo la prevalencia y el factor econdmico, sino
también la calidad de vida del afectado, las al-
ternativas gue existen para su afeccion, y i ti-
po de tratamientc. Con ello se intenta ajustar
més a la realidad los criterios de valoracion vy
obtener una base en la que apoyarse para la
adjudicacion de las ayudas a las que esta su-
jeto este tipo de medicamento.

5. Actuaciones para el desarrollo de
medicamentos huérfanos

La situacién actual tiene una estructura co-
mun en Estados Unidos, Japon y la Union Eu-
ropea para resolver el problema del tratamien-
to de enfermedades poco comunes, y es que
las asociaciones de afectados actian presio-
nando a la Administracion de estos Estados
para que tome las medidas oportunas para sol-
ventar el problema de log medicamentos huér-
fanosg, y la Administracién ante esta presion vy
por acciones propias elabora una legislacion
queé crea la figura de medicamento huérfano
enfocado a su proliferacion en el mercado me-
diante incentivos a la industria farmaceéutics,
orincipal fuente de medicamenios del merca-
do; esta idea se refleja en la Figura 1.

INDUSTRIA
FARMACEUTICA

Administracidn
Gubernamental

Asociaciones
de afectados

~ =

MEDICAMENTO
HUERFANO

Fig. 1. Situacion ante la problemdtica de enfermeda-
des huérfanas y sus tratamienios.

Sin embargo, existe una discrepancia en las
reglamentaciones de los tres bloques en o que
se refiere al campo de aplicacion del término
medicamentc huérfano: en Estados Unidos el
término orphan drug permite recoger tanio los
medicamentos como los productes sanitarios y
los alimentos dietéticos especiales, en Japon
los dos primeros y en el actual Reglamento so-
bre medicamentos huérfanos de la UE, sdlo
contempla como tal aguel que se ajusta a la
definicién dada en la directiva 65/65. En este
trabajo se propone una enmienda del Regla-
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mento sobre MH para la ampliacion del término
medicamento a producto huérfano, para hacer
posible la inciusion del resto de productos sus-
ceptibles de ser destinados a una enfermedad
huerfana como son los productos sanitarios vy
los productos dietéticos especiales quedanco
de la siguiente manera:

Producto huérfanc: es aguel medicamento,
alimento dietético especial 0 producto sanitario
destinade al tratamiente, diagnéstico o preven-
cién de una enfermedad poco frecuente. Tam-
bién se consideran como huérfanos los antido-
tos para el tratamiento de intoxicaciones ax-
cepcicnales, productos que no poseen interés
comercial a pesar de su gran interés terapéuti-
co (por causas economicas: baja previsién de
ventas, censumo insuficiente...) o no patenta-
bles, principios activos retirados del mercado
por sus efectos secundarios graves, pero efi-
caces para otra afeccion (ejemplo: talidomida
para la lepra, marihuana para ciertos trastornos
mentales o en pacientes de cancer en fase ter-
minal).

Existe en todos los casos una laguna en lo
gue se refiere a la participacion activa de la
Administracion en la resolucion del problema.
La Administracidn de un Estado posee una in-
fraestructura muy potente v unos medics eco-
némicos, aue a pesar de ser cada vez mas es-
casos, son también muy importantes, por 1o
que podria hacer frente al proyecto de desa-
rrollar el |+D de medicamentos huérfanos des-
de sus universidades, hospitales y demas en-
tes publicos que posee en el campo de la sa-
lud pudblica. La propuesta de este trabajo, se
basa en gue la Administracion de la UE no de-
berfa esperar a que la industria plantee un me-
dicamento come huérfano, sino que sean sus
centros oficiales, los que establezcan una lista
de enfermedades huérfanas que afectan a la
poblacion europea y los posibles tratamientos
a estudiar, los cuales deberian ser dados a co-
nocer a la industria junto con los incentivos que
conllevaria su inversion en 1+D. El trabajar en
esta direccion en la Unién Europea, haria que
dicha Administracién estuviera mucho mas im-
plicada en la resolucién del problema, y que
enfermedades realmente poco frecuentes pu-
dieran tener mas posibilicades de un trata-
miente, mejorando {a situacion de log afecta-
dos respecto al derecho a la proteccion vy a la
salud.

6. Designacion de producto huérfano
mediante el valor de prioridad

El parameatro valor de prioridad (VP) se pre-
pone come criterio a seguir para la designa-
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cion de producto huérfano. Para conseguir la
definicion mas justa para el enfermo que padse-
ce una enfermedad rara, la designacion de
producto huérfano deberia estar en funcion de
una serie de factores:

1. Prevalencia de la enfermedad en la Union
Europea que se dencminard como factor
X+, La prevalencia de una enfermedad
puede ser muy variable de una a otra aun-
gue sean todas de un valor muy bajc; se
propone que se establezca unos interva-
los de poblacion afectada y dar un valor
X1 a cada unc de eilos.

2. Gravedad de la enfermedad a la que va
destinadc el medicamento huérfano, gra-
do de sufrimiento, calidad de vida {Xz).

3. Tratamientos alternativos (Xs).

4. Aplicacién en ofre tipo de enfermedades
(X4).

5. Intensidac del tratamiento (Xs). El trata-
miento s mas costose cuanio mas conti-
nua es la administracion del mismo v ma-
yor la cantidad necesaria.

Tras tener definidos cada punto para el pro-
ducto potencialmente huérfano, calcular el “Va-
for de Prioridad”, en el cual se tendria en cuen-
ia dichas funciones con valores numéricos v a
cada valor se le multiplicaria por cierto factaor o
‘peso” <<Wi>>, que dependeria de la signifi-
cacion o importancia de cada uno de los valo-
res, quecando:

Valor de prioridad =
= X1 'W1+X2‘W2+X3‘W3+X4'W4+X5'W5

Se considera gue lcs distintos puntos cita-
dos deben ser estudiadaos por expertos de di-
ferentes ramas para que quede consolidada,
asi como ser una lista abierta y flexible que se
adapte a las nuevas circunstancias que se ge-
neran en la scciedad, donde se tenga en cuen-
ta los factores que afectan al coste social de la
Administracion, asi como los costes de obten-
cién de un tratamiento eficaz. De este modo,
los sumandos de esta férmula gquedarian gene-
ralizados del siguiente modo.

Valor de prioridad = £ X, W,

Este valor de prioridad crearia un banco de
datos de productos huérfanos clasificados se-
gun la necesidad real de la scciedad en ¢con-
seguir el derecho & la proteccidn ala salud y a
su asistencia, asi como obtener mayores ayu-
das estatales segun el grado de su “valor de
prioridad” para agueltas compafias farmacéu-
ticas que se interesaran en allos.

Profundizandc en la férmuia de valor de
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prioridad en este trabajo se propone unos valo-
res tanto a los factores X, como a los valores
penderales W,. El concepto de VP esta basado
en la necesidad de contar con indicadores sin-
téticos del resultado sanitario {estade de salud
de un colectivo) para la evaluacién econdmica
y asi tener un criterio a la hora de una asigna-
¢ion economica en log incentivos para el 1+D
en tos productos huérfancs. Dentro de los nu-
merosos estudios gue se han desarrollado so-
bre el tema existe el modelo tedrico denomina-
do “calidad de vida relacionada con la salud™
(CVRS), el cual se ha tomado como referencia
para dar los valores de los distintos faciores X,

Factor X,,
a) Prevalencia en la UE:

Se ha dividido en varios intervalos de pobta-
cion, incluyéndose un valor supericr a la preva-
lencia indicada en la propuesta cuando se de-
muestre que sin ayudas estatales ningdn labo-
ratorio se interesara en su desarrollo por falia
de perspectivas de inversion. El valor def factor
Xy disminuye progresivamente al aumentar la
poblacion afectada para compensar las dificul-
tades de retorno de la inversién, ensayos clini-
cos, dispersién de poklacion y dificultad de
obtencicn de datos fiables sobre eficacia, cali-
dad y sequridad del producto (Cuadro 1).

CUADRO |

Propuesta para factor Xy

Intervalo de poblacion afectada X4

<10.000
10.001-100.000
100.001-200.000
200.001-300.000
>300 000

— N WO

* La CVRS ha sido definida como el valor asignade a la
duracion de la vida modificado por la disminucion, esta-
do funcicnal, percepciones y oportunidades sociales de-
bido a una enfermedad, accidente, tratamiento o politica.
La medicion de la CVRS se ha desarrclladc en una gran
variedad de contextos: en la practica ¢linica, en la inves-
tigacién de los servicios sanitarios, en la evaluacion de
nuevos medicamentos en ensayos clinices, en la monito-
rizacion de la salud de poblaciones y subgrupos de po-
blacidn, en la asignacion de los recursos sanitarios. Es
por esta dltima aplicacion donde la construccion de ins-
trumenics de medida {indices de salud) basados en las
preferencias ha sido mayor. i
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b} Calidad de vida, gravedad dz la
enfermedad, grado de sufrimiento de ia
enfermedad a la que va destinado

Se puede establecer unos valores X, segun
el grado de sufrimiento (Cuadro 11).

CUADRO Il

Propuesta para factor X,

Gravedad de la enfermedad
y grado de sufrimiento Xz

Muy grave, peligro de muerte
Muy grave

Grave

Moderadamente grave

Poco grave

Leve

—“MNWhk OO

c) Tratamientos alternativos

Si para la misma indicacion ya existen otros
tratamientos alternativos, el valor de prioridad
disminuird respecto al tratamiento que es Unico
para una enfermedad. pero se debera tener en
cuenia si son eficaces (Cuadro ill).

CUADRO il

Propuesta para factor Xz

Tratamientos alternativos Xa
Sin tratamiento 3
5§, pero poce eficaces, seguros y de calidad 2
Si, muy eficaces, seguros v de calidad 1

d) Aplicacion en ofro tipo de enfermedades

Se debe tener en cuenta si el producto huér-
fano esté relacionado con otras enfermedades
huérfanas o no, puesto que si es de aplicacidn
en otra enfermedad rara la inversion serd mas
atractiva para la industria y habra mas pobla-
cion beneficiada dentro de los colectivos con
aste tipo de enfermedad. Por otro lado si es de
aplicacion en enfermedades comunres, el mis-
me mercado es quien lo hace atractivo al pro-
ducto, por 10 que la recuperacion de la inver-
sion es mas sencilla (Cuadro IV).
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CUADRO IV

Propuesta para factor X4

Relacionade con ofras enfermedades X1

Huérfanas (Tratamisento aplicable

en ¢tras enfermedades poco comunes) 3
No relacicnade con ninguna enfermedad

o se desconoce aplicacion

en otra enfermedad 2
Comunes (Tratamiento aplicable
en enfermedades de alta prevalencia) 1

e) Intensidad def tratamiento

A mayor dosis necesaria y con mas frecuen-
cia de aplicacion, es mas costoso y daloroso
para el paciente. El valor de prioridad debe ser
mayor para aguel que sea de menor posologia
y via mas comoda para el paciente (Cuadro V),

CUADRO V

Propuesta para factor Xs

Intensidad del tratamiento

y via de administracion X5
Via intramuscular, subcutdnea,

oral y rectal (aplicacién en casa) 3
Via intravenosa de dia (hospital de dfa) 2
Via intravenoso continuo

{(ingresc en hospital) 1

Valor ponderal W,

El valor ponderal W, esta pensado para dar
un peso mayor o mencr al factor X, segdn la
importancia que tenga dentro del valor de
prioridad; la suma total de todos los valores
ponderales debe ser 100. Para asignar un por-
centaje concreto a cada.factor se ha tomado
como base el estudio de los aspectos mas
destacables en cada punto, asl pues, se ha
visto a lo largo de todo ef trabajo que la preva-
lencia es un dato gue se ha tenido en cuenta
_en todas las administraciones, considerando-
se uno de los criterios mas significatives para
la designacién, por lo que en esta propuesta
se le da un valor del 40%. En segundo lugar

en la escala de W, se ha considerado la exis--

tencia o no de tratamientos alternativos, con
un valor del 30%, puesto gue si no existe nin-
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gun tratamiento para una enfermedad huérfa-
na determinada la impotencia ante la enferme-
dad tanto del paciente como de! personal mé-
dico es dramatica. La calidad de vida y el gra-
do de sufrimiento se ha colocado en tercer
puesto con un valor de W, del 20%. Los facto-
res “aplicacion en ctro tipo de enfermedades®
& "“intensidad del tratamiento” se le ha dado el
mismo valor ponderal del 5%. No obstante es-
tos valores, se quiere hacer hincapié que son
orientativos y se necesita un estudio muy pro-
fundo para poder llegar a un valor justo y equi-
tativo de VP en los productos huérfanos. A
modo de resumen en el Cuadro VI se rednen
los distintos valores ponderales.

CUADRO VI

Propuesta para los valores ponderales W,

Factor X, Valor Ponideral W,
Prevalencia 40 %
Tratamientos alternativos 30 %
Calidad de vida, gravedad de la

enfermedad, grado de sufrimiento

de la enfermedad a la que

va destinado 20 %
Aplicacion en otro tipo

de enfermedades 5%
Intensidad del tratamiento

y via de administracion 5%

Aplicabilidad del valor de pricridad:

Una vez dados los valores, lo que se esta
planteandc es un modelo matematico donde
VP estd en funcién de los distintos factores ci-
tados:

(X4,X2,Xa,X4,X5)

Fara poder ver la aplicabilidad del VP, se
parte de un conjunto hipotético de anfermeda-
des, donde se ha mantenido constante 3 de
los cinco factores y se ha estudiado los resulta-
dos de la aplicacién de la férmula:

VP=ZXmWn

Los 3 factores constantes son los tratamien-
tos alternativos, la aplicacion en otra enfarme-
dad y la intensicdad del tratamiento, por ser va-
lores de mas facil investigacion, mientras que
como factores variables se ha tomado la pre-
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valencia y la calidad de vida por ser los mas
subjetivos, puesto que un valor de prevalencia
totalmente fiable es muy dificil en este tipo de
enfermedadeas necesitando un estudio epide-
miolégico exhaustivo vy la catidad de vida a pe-
sar de los esfuerzes en el campo farmacoeco-
nomice por poder tabularlo es muy dificil de
obtener.

Célculos:;
a) Datos variables

intervalo de poblacicn afectada Xi W, X, "W,

<10.00C 5 40 200
10.001-100.000 4 40 160
100.001-200.000 340 120
200.001-300.000 2 40 80
>300.000 1 40 40
Calidad de vida (C.V), gravedad

de la enfermedad y grado de

sufrimiento Xo We Xz*Wo
Muy grave, peligro de muerte 6 20 120
Muy grave 5 20 100
Grave 4 20 80
Moderadamente grave 3 20 60
Poco grave 2 20 40
Leve 1 20 20

¢) Datcs constantas:

.Factor Descripcion Xo W X "W,
Tratamientos Sintratamiente 3 30 90
alternativos alternative

Relacionado Relacionado

con otras con otras

enfermedades enf. Huérfanas 3 5 15
Intensidad del I.V. de dia 2 5 10

tratamiento
Aplicacién de la férmula:

Valor de la pricridad =
= X1 'W1 +X2'W2+X3' W3+X4' W4+X5‘ W5

Donde:

K- Wit Xg- W+ Xs-W5=90415+10=
= constante = 115

Los calculos de cada casilla del VP teniendo
en cuenta el valor constante de 115, tomando
como ejemplo el primer resultado, es:

VP= 115+5-40+6-20=435
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Calidad de vida

Muy grave Modera-

con pafigro Muy damente  Poco
Prevalencia demuerta  qrave Grave grave grave leve
<10.000 435 415 395 375 365 33
10.001-100.000 395 375 355 335 315 205
100.001- 355 335 315 295 275 255
200.000
200.001- 215 295 275 255 235 215
300.000
>300.000 275 255 235 215 195 175

Quedando los valores de prioridad: La re-
presentacion grafica de esta tabla se muestra
en la Figura 2.

POCO GRAVE

<10.000
10.001-100.000
100.001-200.000
>300.000

200.001-300.000

O0-50 E50-100 [1100-150 C31150-200 B200-250 C1250-300
£ 300-350 T1350-400 & 400-450

Fig. 2. Representacicn grédfica del VP respecto a
prevalencia y calidad de vida.

Coma puede verse en la Figura 2, el VP au-
menta a medida que la prevatencia ce la enfer-
medad es menoar y su gravedad empeora. La
idea de la propuesta es que la compariia far-
maceéutica interesada en alguno de los produc-
tos huerfanos de la VP cbtenga una serie de in-
centives que son proparcionales a este valor.
Asi a mayor VP mayor serian las subvenciones
concedidas.

Para poner en practica esta formula, es ne-
cesario el tener datos scbre la prevalencia, por
lc que debe establecerse un sistema de recogi-
da de datos epidemioldgicos de enfermedades
desconocidas ¢ de baja prevalencia que vayan
apareciendo en la Unién Europea. Es importan-
te destzcar el hecho que quiza a nivel de la
Union |la prevalencia sea inferior a 5 personas
por cada 10.000 habitantes, pero que en una
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region o pais miembro comience un grave pro-
blema de salud para un sector de fa poblacién
no tan pequefio. Para esta recogida de datos
es primordial la colzboracion de las ascciacio-
nes de afectados con el personal médico vy la
Administracion, puesto que la fuente primera
80N estas asociaciones. Hay que tener en
cuenta que la mayoria de estas enfermedades
son desconocidas por una gran parte del per-
sonal médico, y su diagndstice v pronsstico
puede ser confundido con otras enfermedades.
En este sentido no cabe duda gue un paso im-
portante ha sido la puesta en marcha del pro-
yecto NEPHIRD (16) (Network on Public Health
Institutions on Rare Diseases, Red de Institucio-
nes de Salud Publica sobre las Enfermedades
Raras) cuyos objetivos son: Conseguir invelu-
crar a institucicnes gubernamentales y de salud
publica con el fin de optimizar el impacto de las
politicas de salud publica con respecto a las
Enfermedades Raras e identificar las activida-
des sobre enfermedades raras en curse de los
palses participantes y compartir experiencias
relacicnadas con este tipo de enfermedades.

En paralelo serfa importante realizar en con-
‘tinuo la actualizacion de listas de medicamen-
tos huérfancs aprobados en otros paises que
se ajustaran a los valores de prioridad para fa-
cilitar la homelogacion de los mismos, a peti-
cion del iaboratorio titular, en toda la UE.

Una vez localizado este grupo de enferme-
dades, se deberian estudiar las posibles sus-
tancias activas candidatas al tratamiento de |z
afeccion, dentro de las distintas organizacio-
nes de la Administracion. El procducto elegido
para una indicacién rara recibe la designacion
de huérfano y se incorpora a la lista de valor
de prioridad.

Los futurcs medicamentos incluides en Ia lis-
ta de valor de prioridad deben ser promaciona-
dos v dados a conocer por la Administracién a
las industrias farmacéuticas para encontrar un
posible titular. Dentro de la promocidn se in-
cluiria la informacion de los incentivos de los
que se podria beneficiar la comparia para su
I+D y posible comercializacion.

7. Conclusion

La aplicacién del VP es para la obtencién de
un dato numérico que refleje los distintos facto-
res a los que esta sujeto un medicamento huér-
fano, no solo la prevalencia y el factor econdmi-
co, sing también la calidad de vida del afectado,
las alternativas gue existen para su afeccion y el
tipo de tratamiento. Con ello se intenta ajustarse

mas a la realidad y obtener una base en la que:

apoyarse para la adjudicacién de las ayudas a
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las que esta sujeto este tipo de medicamento
gue podrian ser proporcionales a su valor de
prioridad. Este aspecto es importante, puesto
que las ayudas econdmicas se adjudican de un
presupuesto y este es finito, por o que el reparto
debe intentar ser lo més justo posible.

Bibliografia

1 Reglamento (CE) n® 141/2000 del Parlamento Eurcpeo
y del Consejo de 16 ge diciembre de 1699, DOCE n°
L 18 de 22-1 -2000, sobre medicamentos huérfanos.

2 Rare Diseases: Patient Crganizations Mobilize for an

e European Policy on “Orphan Drugs. Seminar on Rare
Diseases and Orphan Drugs, Paris, September 20,
1996,

3 Salinas C, Bel Prieto E: Medicamentos huérfanos: con-
. sideraciones legales y sociales. Cienc Tecnol Pharm
1999; 9(3):134-142,

4 Preliminary draft. Proposal for an European Parliament
and Coundil Regulation on Orphan Medical products .
Orphanfen-03. Cuad der surop farm, CEDEF 1997; 11l
(7):85-112,

5 Propuesta de Reglamento (CE} del Parlamento Euro-
peo y del Consejo sobre los medicamentos huérfanos.
COM(1998)450 final-98/0240(COD). Presentada por la
Comisién el 28 de julio de 1998, DOCE n® G 276 de 4-
9-1998. :

6 Valverde )L, Cabezas MD: La futura regulacién de los
medicamentos huérfanos en la Unién Europea. E! far-
macéutico 1998; (210):44-52.

7 Propuesta modificada de Reglamento (CE) del Parla-
mente Europeo vy del Consejo sobre los medicamen-
tos huérfanos. COM{1999)298 final-98/0240(COD).
Presentada per la Comision el 15 de junio de 1999.

8 Reglamento (CE) n® 847/2000 de la Comisidn, de 27
abril de 2000, DOCE n® L 103, de 28-4-2000, por el
que se establecen las disposiciones de aplicacién de
los criterios de declaracion de los medicamentos
husrfanos v la definicién de los conceptos de "medi-
carnento similar’ y “supericridad clinica”.

9 Propuesta modificada de Reglamento Europeo v del
Consejo sobre medicamentos huérfancs. COM (1999)
298 final-98/024C (COD). DOCE n? C177, de 27-6-2000.

10 Directiva del Consejo 65/65/CEE, de 26 de enero de
1965, DOCE n? L 22, de 9-2-1965, relativa a la aproxi-
macion de las disposiciones legales, reglamentarias v
administrativas sobre medicamentos.

1 Orphan Drug Act Pub. L. N2 97-414, 96 Stat. 2049-
2066 (1983).

12 Wehrii A: Globalization And Harmonization Cf Regula-
tory Issues: The Who Perspective Of Developing
Countries Needs And Perspectives. Drug Inf J 1997,
31:805-989.

13 Albedo: ICH is Dead-Long Live ICH. Pharmaceutical
Technelogy Europe 1997, 9(8):12-17.

14 Resolucién sobre los medicamentos huérfancs. Apro-
bada por la Asambilea paritaria ACP-UE el 20 de mar-
zo de 1997, DOCE n? C 308 de 9-10-97.

15 Informe sobre la propuesta de reglamento (CE) del
Parlamentc Europeo y del Consejo sobre los medi-
camento huérfancs (COM(98)0450-C4-0470/98-
98/0240(COD}). Comisién de Medio ambiente, Salud
Publica y Proteccion del Consumidor, Ponente: Chris-
tian Cabrol. Ref. A4-0078/99. 24 de febrero de 1999,

16  Proyecto NEPH!R, www.cisat.isciii.es/er




