
CONTROVERSIAS CLÍNICAS:

PROS Y CONTRAS DEL USO DE 
FÁRMACOS GENÉRICOS EN 
TRASPLANTE DE ÓRGANOS SÓLIDOS



NORMATIVA 

• La Normativa Europea en materia de 
Medicamentos es tremendamente 
exigente y “garantista”:
– Igual nivel de calidad de la industria 
farmacéutica en todos los Estados miembros

– Enorme competencia con otros mercados 
(USA, Japón, etc.)

• De hecho, la Ley española del 
Medicamento se denomina Ley de 
Garantías y URM. 



Artículo 10. Ley 29/2006. Garantías 
exigibles para la autorización de 

medicamentos.

La AEMPS sólo otorgará la autorización a un 
medicamento si satisface las siguientes 
condiciones:

a) Alcanzar los requisitos de calidad que se establezcan.

b) Ser seguro , no produciendo, en condiciones normales de 
utilización, efectos tóxicos o indeseables 
desproporcionados a su beneficio

c) Ser eficaz en las indicaciones terapéuticas para las que 
se ofrece.

d) Estar correctamente identificado .

e) Suministrar la información precisa para su correcta 
utilización.



Artículo 11. Ley 29/2006. Garantías 
de CALIDAD.

•El Ministerio de Sanidad y Consumo establecerá el tipo de 
controles exigibles al laboratorio titular de la autorización y al 
fabricante para garantizar la calidad de las materias primas, 
de los productos intermedios, del proceso de fabricación y del 
producto final.

•Dichos controles se mantendrán mientras dure la producción 
y/o comercialización del medicamento.

•Las Administraciones públicas podrán exigir, en cualquier 
momento, del laboratorio farmacéutico, que justifique la 
realización de los controles de calidad y cuantos otros se 
encuentren establecidos en la normativa vigente.



Artículo 12. Ley 29/2006. Garantías 
de SEGURIDAD

•Complementariamente a los estudios toxicológicos y a 
los ensayos clínicos, los solicitantes de la autorización 
deberán acreditar la capacidad de realizar una 
adecuada vigilancia post-comercialización de la 
seguridad del medicamento. 

•Asimismo, deberán presentar los planes específicos de 
farmacovigilancia y de gestión de riesgos que, de
acuerdo con las directrices nacionales y europeas, se 
consideren necesarios.



Artículo 13. Ley 29/2006. Garantías 
de EFICACIA

• La eficacia de los medicamentos para cada una de sus 
indicaciones deberá establecerse con base en la 
realización previa de estudios preclínicos y ensayos 
clínicos que se ajustarán a las exigencias normativas y 
a los avances en el conocimiento científico. 

• Los ensayos clínicos estarán planificados y se 
realizarán de tal modo que permitan
obtener la información necesaria para conocer el 
comportamiento de la sustancia en el
organismo y evaluar la eficacia del medicamento



Artículo 16. Ley 29/2006. Garantías 
de TRANSPARENCIA

•La AEMPS asegurará el acceso público de sus 
decisiones, el resumen de las características del 
producto, el informe de evaluación motivado y los 
informes de los órganos colegiados de asesoramiento 
técnico y científico.

•La AEMPS podrá requerir al solicitante que aporte la 
documentación, estudios, datos o informaciones
•complementarias que se estimen necesarios.

•Se podrá someter el medicamento, sus materias primas 
y productos intermedios a análisis en los laboratorios 
oficiales de control de la AEMPS



Legislación en materia
de MEDICAMENTOS GENÉRICOS

• El concepto se introduce por primera vez 
legalmente en España mediante la 
modificación de la Ley 25/1990, del 
Medicamento, la Ley 13/96 del 30 de 
diciembre de 1996 , de Medidas Fiscales, 
Administrativas y de Orden Social, 
añadiendo a su artículo 8 la definición de 
Especialidad Farmacéutica Genérica .



«Medicamento genérico »: todo 
medicamento que tenga la misma 
composición cualitativa y cuantitativa en 
principios activos y la misma forma 
farmacéutica, y cuya bioequivalencia con 
el medicamento de referencia haya sido 
demostrada por estudios adecuados de 
biodisponibilidad .

Las diferentes formas farmacéuticas orales de 
liberación inmediata se considerarán una 
misma forma farmacéutica

Definición (Ley 29/2006)











La Comisión Europea 
ha puesto como 
ejemplo de 
competencia desleal el 
caso español de una 
campaña de 
desprestigio
consistente  en  varios 
anuncios de la patronal 
Farmaindustria, con la 
finalidad de
confundir al 
consumidor, tratando 
de hacerle creer que
los medicamentos 
genéricos no son 
equivalentes a los de 
marca.



BIODISPONIBILIDAD Y 
BIOEQUIVALENCIA

Dos medicamentos son Bioequivalentes si:

• Contienen la misma cantidad de principio activo

• Tienen la misma presentación (forma farmacéutica)

• Presentan una biodisponibilidad similar (+/- 20%)

El concepto de biodisponibilidad se refiere a la 
velocidad y magnitud con que un principio 
activo se absorbe a partir de una forma 
farmacéutica y queda disponible en el lugar 
donde va a ejercer su acción farmacológica





FACTORES QUE AFECTAN A LA 
BIODISPONIBILIDAD

• Naturaleza química del principio activo (solubilidad, 
tamaño molecular, etc.)

• Características del paciente:

* Edad

* Función hepática

* Tipo de dieta

* Medicación concomitante

* Patología de base, etc.

• Formulación farmacéutica:

• Formas de liberación retardada





Tener un perfil de eficacia y seguridad bien 
establecido y acreditado por su continuado uso 
clínico:
• Por haber transcurrido 10 años desde que fue 
autorizado en España el medicamento de 
Referencia, 

Ó
• Por estar autorizado como medicamento 
Genérico en otro país de la UE .

Condiciones que deben reunir los 
Medicamentos Gen éricos para ser 

autorizados





Bioequivalencia: Bioequivalencia: ±± 20%20%

El valor del ± 20% no significa que se 
permita la existencia de una diferencia de 

esta magnitud en la cantidad total de 
principio activo contenido en cada dosis
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Fármaco A: Cmax media = 101,64

Fármaco B: Cmax media = 98,92

Media (CmaxB / CmaxA) = 0,973 (0,961 – 0,993)

Límites de Bioequivalencia (± 20%): 0,800 – 1,250

Ensayo de Bioequivalencia. Variable: Cmax



InterpretaciInterpretaci óónn

SerSeráán n bioequivalentesbioequivalentes los medicamentoslos medicamentos A y B.A y B.

El medicamento E no será bioequivalente porque tanto el 
valor medio como el intervalo de confianza cortan uno de los 
límites prefijados. 

Los medicamentos C y D tampoco serán bioequivalentes ya 
que el intervalo de confianza corta el límite. 



¿Es aceptable una variabilidad de
IC ± 20%?

• Diferencias biológicas
– Dosis por kg de peso
– Variabilidad interindividual
– Otros factores: alimentos, pH gástrico, edad, 

sexo, horario de administración…
• Variabilidad como producto

– Diferencias entre lotes de un mismo 
medicamento

– Diferencias de actividad en función de las 
condiciones de conservación 

Variaciones de igual magnitud son habituales
para un MISMO medicamento



FACTORES QUE AFECTAN A 
LA BIODISPONIBILIDAD
DEL MMF

PH GÁSTRICO:

MMF CON O SIN UN IBP

PESO CORPORAL:

MMF NO SE DOSIFICA EN FUNCIÓN DEL PESO

INTERACCIONES:

MMF CON O SIN NORFLOXACINO Y 
METRONIDAZOL



Diferencias 
INTERINDIVIDUALES

Diferencias 
INTRAINDIVIDUALES

UTILIZANDO UNA MISMA 
MARCA DE MMF



BIOEQUIVALENCIA DE LAS DISTINTAS FORMAS 
ORALES DE CELLCEPT



PRINCIPIOS ACTIVOS DE ESTRECHO 
MARGEN TERAPÉUTICO



Diferencias Farmacocinéticas entre MMF y CsA

Maintaining the CsA AUC0-4 between 4400 and 5500 µg.h/L delivered the lowest
risk of rejection and minimised risk of adverse effects

Mientras que el valor máximo del AUC para  CsA es un 25%  superior al valor 
mínimo, en el caso del MMF es un 100%

Mientras que CsA es un fármaco con estrecho margen terapéutico, no puede 
decirse que MMF también lo sea

Ciclosporina A

Micofenolato de mofetilo



Aspectos económicos de las prescripción de Medicame ntos Genéricos





CONCLUSIONES

• La normativa que garantiza la calidad de los medicamentos en 
Europa (y por lo tanto, en España) es muy exigente

• Para ser autorizados, los medicamentos Genéricos deben 
demostrar los mismos niveles de calidad que el resto de 
medicamentos y, además, deben demostrar bioequivalencia con el 
medicamento de referencia

• La demostración de bioequivalencia se lleva a cabo mediante 
EECC de farmacocinética, en voluntarios sanos, con criterios de 
equivalencia de biodisponibilidad, que aseguran un comportamiento 
comparable, en términos de Eficacia y Seguridad. 

• La política sanitaria de medicamentos Genéricos está muy 
extendida en los países de nuestro entorno, y contribuye a mejorar la 
Eficiencia del Sistema Sanitario



• ¿Quién avala la eficacia del genérico?
Al igual que con cualquier otro medicamento, es la Agencia 
Española del Medicamento la que autoriza un medicamento 
genérico. Para ello, éste debe demostrar que es 
bioequivalente con el fármaco original.

• ¿Qué nivel de exigencia tiene la normativa sobre 
medicamentos en España?
La misma que en toda Europa. De hecho, los medicamentos 
fabricados en España pueden venderse en cualquier país de 
la UE, y viceversa.

•¿La calidad de los genéricos es igual a la de sus 
originales?
Sí, ya que los medicamentos genéricos se someten a los 
mismos controles que el resto de los medicamentos.

RESUMEN FINAL



Muchas 
gracias!


