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FARMACO BRANDED - FARMACO EQUIVALENTEFARMACO BRANDED - FARMACO EQUIVALENTE

stesso principio attivo … stesso prodotto?

Due medicinali, per essere perfettamente uguali 
- devono essere licenziati dallo stesso impianto di produzione
- avere un'identica composizione in princìpi attivi (i quali devono avere la stessa 

granulometria e non devono presentare significative differenze percentuali in 
termini di eventuali polimorfi) 

- avere un'identica composizione in princìpi attivi in eccipienti
- devono essere state sottoposte alla stessa lavorazione tecnologica

Il medicinale EQUIVALENTE (ex generico) non è mai perfettamente uguale al prodotto 

imitato, ma "essenzialmente simile". Tuttavia, le differenze non sono tali da 

comportare risultati terapeutici significativamente differenti nella popolazione.

modificata da: http://www.galenotech.org/farmcodin7.htm



FARMACO BRANDED - FARMACO EQUIVALENTEFARMACO BRANDED - FARMACO EQUIVALENTE

stesso principio attivo … stesso prodotto?

Gli studi di bioequivalenza non utilizzano parametri clinici di 
efficacia, bensì si limitano a confrontare la biodisponibilità sistemica di 
due prodotti. I test di bioequivalenza sono basati sul confronto statistico di 
parametri farmacocinetici che caratterizzano la biodisponibilità dei due 
prodotti

stesso principio attivo … stesso prodotto?

modificata da: http://www.galenotech.org/farmcodin7.htm

I test di bioequivalenza consistono nel dimostrare che le differenze di biodisponibilità (fra 

formulazione da testare ed una formulazione standard di riferimento), che inevitabilmente 

esistono tra due prodotti essenzialmente simili, non superino un certo intervallo di 

variazione. 

Bioequivalenza: equivalenza media di due farmaci aventi profilo di biodisponibilità 

accettabilmente simile (compreso circa nel 20% in più o meno dell'area sotto la curva); 

Equivalenza terapeutica: parametro presunto in base ad una bioequivalenza media 

compresa nei parametri di accettabilità. 



Problematiche Prescrittive

Il bambino NON è un piccolo adulto



La bioequivalenza viene valutata attraverso la biodisponibilità

La bioequivalenza costituisce il presupposto per 
la (probabile) equivalenza terapeutica

BIOEQUIVALENZA, BIODISPONIBILITA’
EQUIVALENZA TERAPUETICA

La valutazione di biodisponibilità di un «generico» rispetto all’ «originale» 
viene valutata in base ad una serie di parametri chimici e fisiologici, con 
procedure semplificate rispetto alla registrazione del farmaco originale

la (probabile) equivalenza terapeutica

Viene presunto che due prodotti con profili di biodisponibilità simili (= 
«bioequivalenti») siano anche equivalenti dal punto di vista terapeutico

Occorre precisare che gli studi volti a misurare la 
bioequivalenza dei prodotti non utilizzano parametri clinici di 

efficaciaefficacia ma si limitano a confrontare la biodisponibilità
sistemica dei due prodotti



Il bambino NON è un piccolo adulto

La sperimentazione in età pediatrica è molto deficitaria

Molti farmaci in età pediatrica, 

soprattutto ad uso ospedaliero, 

sono off-label



Farmaci generici per i quali sono obbligatori 

studi di bioequivalenza in vivo

Formulazioni solide per uso orale, a cessione non modificata, 
ad azione sistemica

– farmaci per patologie critiche
– basso indice terapeutico
– problemi documentati di biodisponibilità
– evidenza di polimorfismi chimici del principio attivo o degli – evidenza di polimorfismi chimici del principio attivo o degli 

eccipienti

• Formulazioni non-orali e non-parenterali, ma con azioni 
sistemiche (es.: cerotti transdermici)

• Formulazioni a cessione modificata, con azioni sistemiche
• Associazioni di più principi attivi a dose fissa, con azioni 

sistemiche
• Formulazioni non in soluzione per uso non sistemico (es.: 

prodotti per applicazione dermica)



Bioequivalenza???

Warfarin

Theophylline/Aminophylline

LithiumLithium

Clonidine

Phenytoin

Carbamazepine

Valproic Acid

Primidone



Il bambino NON è un piccolo adulto



I 15 principi attivi più prescritti 
in Pediatria

Amoxicillina + ac.clav

Beclometasone

Amoxicillina

Budesonide
Flunisolide
Salbutamolo + altri
Cefpodoxima

Amoxicillina

Salbutamolo

Claritromicina

Azitromicina

Betametasone

Cefixima

Cefpodoxima
Cetirizina
Fluticasone
Cefacloro



Il bambino NON è un piccolo adulto

Il problema della 
palatabilità

La problematica NON è irrilevante
nel soggetto pediatrico



Il bambino NON è un piccolo adulto
Il problema degli eccipienti

La normativa prevede che i farmaci generici devono avere la stessa composizione 
quali-quantitativa in principio attivo, la stessa forma farmaceutica e le stesse indicazioni 
terapeutiche. La normativa non prevede la composizione degli eccipienti

La problematica non ci sembra irrilevanteLa problematica non ci sembra irrilevante
(anche se non esiziale) nel soggetto pediatrico

Esistono tutta una serie di patologie
- che prevedono restrizioni alimentari
- intolleranze a micronutrienti
- vere e proprie allergie

(alcuni esempi: diabete, celiachia, intolleranza al lattosio, etc)
(reazione crociata fra saccarina e sulfamidici)
(aspartame e fenilchetonuria)







Problematiche Prescrittive

Paul è poco più basso di Tony e poco più alto di 

John, ma Tony è molto più alto di John!

I farmaci equivalenti non sono 

sostituibili tra loro



Orange book

Tutti i prodotti approvati 

da FDA

Codici  di equivalenza 

terapeuticaterapeutica

Brevetti e scadenze

Elenco dei farmaci di 

riferimento



Lista di trasparenza
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Take home message

� sono favorevoli all’uso del farmaco equivalente-generico

� chiedono massima attenzione alle formulazioni usate in pediatria e pongono 

l’accento sulla certezza della palatabilità e della ricostituzione delle sospensioni

I Pediatri

� chiedono massima attenzione per farmaci con scarsa o nulla sperimentazione

� chiedono liste di trasparenza che confrontino i farmaci non solo sulla 

base del prezzo

� sottolineano l’importanza della collaborazione fattiva con il Farmacista

� chiedono maggiori garanzie «di qualità» (Farmaco Equivalente di Qualità)




