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* El objetivo del tratamiento no es reemplazar un
volumen de sangre, plasma, plaquetas o
cualguier otro componente sanguineo.

* Procedimiento autologo, sin almacenamiento del
producto.

* Producto administrado al paciente ha sido sujeto
a minima manipulacion (centrifugacion). Adicion
de componentes? Via de administracion?
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Articulo 8. Definiciones.

A los efectos de esta Ley se entendera por:

a) «Medicamento de uso humano»: toda sustancia o
combinacion de sustancias que se presente como posee-
dora de propiedades para el tratamiento o prevencion de
enfermedades en seres humanos o que pueda usarse en
seres humanos o administrarse a seres humanos con el
fin de restaurar, corregir o modificar las funciones fisiolo-
gicas ejerciendo una accion farmacologica, inmunologica
o metabolica, o de establecer un diagnostico medico.

b) «Medicamento de uso veterinario»: toda sustan-
cia o combinacion de sustancias que se presente como
poseedora de propiedades curativas o preventivas con
respecto a las enfermedades animales o que pueda admi-
nistrarse al animal con el fin de restablecer, corregir o
modificar sus funciones fisiologicas ejerciendo una accién
farmacologica, inmunologica o metabolica, o de estable-
cer un diagnostico veterinario. También se consideraran
«medicamentos veterinarios» las «premezclas para pien-
sos medicamentosos» elaboradas para ser incorporadas
a un nienso.
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DIRECTIVA 2001/83/CE DEL PARLAMENTO EUROPEO Y DEL CONSEJO
de 6 de noviembre de 2001

por la que se establece un cdédigo comunitario sobre medicamentos para uso humano

Articulo 5

Los Estados miembros podran, de acuerdo con la legislacion
vigente y con miras a atender necesidades especiales, excluir de
las disposiciones de la presente Directiva a los medicamentos
que se suministren atendiendo a un encargo leal y no solici-
tado, elaborados de acuerdo con las especificaciones de un
facultativo reconocido y que los destine a sus pacientes particu-
lares bajo su responsabilidad personal directa.
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ASUNTO: RESOLUCION POR LA QUE SE ESTABLECE LA CLASIFICACION
DEL USO TERAPEUTICO NO SUSTITUTIVO DEL PLASMA
AUTOLOGO Y SUS FRACCIONES, COMPONENTES O DERIVADOS,
COMO MEDICAMENTO DE USO HUMANO PARA ATENDER
NECESIDADES ESPECIALES.

La Directora de la Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios, en
ejercicio de las competencias que tiene atribuidas en el articulo 14.2 del Estatuto de
esta Agencia, aprobado por el Real Decreto 1275/2011, de 16 de septiembre, por el
que se crea la Agencia estatal “Agencia Espanola de Medicamentos y Productos
Sanitarios”, y a tenor de los siguientes:



RESUELVE

Clasificar el uso terapéutico no sustitutivo del plasma autdlogo y sus fracciones,
componentes o derivados como medicamento de uso humano para atender
necesidades especiales.

Este uso del plasma autélogo y sus fracciones, componentes o derivados se debera
realizar de acuerdo con las particularidades sefialadas en la presente resolucion y con
el contenido del informe sobre el uso del plasma autdlogo y sus fracciones,
componentes o derivados publicado en la pagina web de la Agencia. Este informe
complementa en su totalidad la presente resolucion, formando parte indivisible de la
misma.

Consecuentemente, el uso del plasma autologo y sus fracciones, componentes o
derivados no precisara de la emision de una autorizacion individual de esta Agencia para
cada caso concreto.



A la vista de lo hasta aqui expuesto, el plasma autdlogo y sus fracciones, componentes
o derivados es un medicamento de uso humano al que resulta de aplicacion el articulo 5
de la Directiva 2001/83/CE del Parlamento Europeo y del Consejo de 6 de noviembre, y
las disposiciones legales que trasponen dicha Directiva en nuestro pais.

Por ello, cabe precisar que, en la consideracion del plasma autélogo y sus fracciones,
componentes o derivados como medicamento de uso humano, existen distintos aspectos
regulatorios de estos medicamentos que le son de aplicacion directa, como son:

1. Dada la propia redaccion del articulo 5 de la Directiva 2001/83/CE, de 6 de noviembre,
el uso del plasma autdlogo y sus fracciones, componentes o derivados debe hacerse
siempre sujeto a prescripcion de medicos, odontdlogos o podc’)logoﬂ, en el ambito de sus
competencias respectivas, no siendo susceptible de ser prescrito por otro tipo de
profesionales sanitarios 0 no sanitarios.

El prescriptor sera responsable de la eleccion del tipo de plasma autdlogo y sus
fracciones, componentes o derivados en el marco de las diferentes alternativas
terapéuticas para la patologia en concreto de que se trate.



2. A su vez, el uso del plasma autdlogo y sus fracciones, componentes o derivados
debe ser considerado como un medicamento de dispensacion bajo prescripcion medica
restringida, de utilizacion reservada a determinados medios especializados que, en todo
caso, deberan contar con la autorizacion de las autoridades competentes. Por lo tanto,
debera ser prescrito por medicos, odontologos o podologos con la cualificacion adecuada,
con experiencia en el tratamiento, con el equipamiento o instrumentacion adecuada, y en
establecimientos, centros o servicios sanitarios que estéen debidamente autorizadoq de
acuerdo con la normativa vigente en las respectivas comunidades autobnomas.

3. Por ultimo, como cualquier otro medicamento sujeto a prescripcion medica, queda
prohibida cualquier tipo de publicidad destinada al publico en general.

Por otro lado, se hace preciso sefialar que, ademas de estos aspectos de aplicacion
directa al plasma autdlogo y sus fracciones, componentes o derivados en su
consideracion como medicamento de uso humano, sera responsabilidad del prescriptor el
cumplimiento de las garantias minimas exigibles para este tipo de productos asi como la



Estas garantias minimas exigibles para el uso del plasma autdlogo y sus fracciones,
componentes o derivados son:

1. Garantias minimas de calidad en la produccion, para lo cual la Agencia y las
comunidades autbnomas estableceran criterios comunes al respecto tomando como
referencia las normas de correcta fabricacion.

2. Garantias_minimas_de eficacia, respecto a las cuales, dada la escasez de
ensayos clinicos de calidad para poder extraer conclusiones, la Agencia en
colaboracion con expertos y las principales sociedades cientificas afectadas
establecera un listado que recogera: aquellas condiciones en las que exista
suficiente evidencia para recomendar el tratamiento con plasma autdlogo y sus
fracciones, componentes o derivados, aquellas en las que se haya demostrado que
el beneficio/riesgo es negativo para las que se recomendara su no uso, y aquellas
en las que sera necesario realizar los correspondientes ensayos clinicos para
aceptar dicho uso.




3. Garantias minimas de trazabilidad, como medidas precisas de control, vigilancia y
trazabilidad que impidan la transmision de enfermedades infecciosas, de acuerdo
con lo dispuesto en el Real Decreto 1088/2005, de 16 de septiembre, en lo que le
resulte de aplicacion, y de acuerdo, en todo caso, con el informe referenciado en el
antecedente de hecho segundo.

4. Garantias minimas de farmacovigilancia, en virtud de las cuales se deberan
comunicar con celeridad a los érganos competentes en materia de farmacovigilancia
de cada comunidad autonoma las sospechas de reacciones adversas de las que
tengan conocimiento.

9. Garantias minimas de correcta informacion sobre este tipo de productos,\ puesto
que, aunqgue estos no disponen de una ficha técnica autorizada, el paciente debera
recibir antes del uso del plasma autdlogo y sus fracciones, componentes o
derivados una informacion minima que garantice que se cumple con los requisitos
de calidad, los aspectos conocidos sobre su eficacia en la indicacion concreta en la
que va a ser utilizado, asi como las ventajas de aplicar esta terapia sobre otras
existentes, los riesgos conocidos y las formas en que cualquier posible reaccion
adversa puede ser notificada.
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Informe de la Agencia Espanola
de Medicamentos y Productos
Sanitarios sobre el uso de Plasma
Rico en Plaquetas

Fecha de publicacion: 23 de mayo de 2013
24/05/2013: correccidn de errores (ver al final).

En los ultimos afios se ha experimentado un notable
crecimiento en el uso de los llamados «factores de erecimiento»
para muchas de patologias y situaciones clinicas. De todos ellos,
quiza el que ha alcanzado un uso mas extendido es el empleo de
los factores de crecimiento de origen plasmatico con diferentes
variantes metodolégicas. al que nos referiremos a lo largo del
documento como Plasma Rico en Plaquetas (PRP).

Este uso generalizado del PRP ha sobrepasado en gran
medida la capacidad de la comunidad cientifica para generar
evidencia sobre sus beneficios. Existe. ademas. una cierta
controversia sobre la consideracion que debe tener el PRP. El
objetivo del presente documento es establecer el marco de uso
del PRP en Espaifia. las obligaciones que deben respetar sus
fabricantes v la mformacion minima que deben recibir los
pacientes a quienes se les aplique.

INTRODUCCION SOBRE EL PLASMA RICO EN
PLAQUETAS Y SUS MODALIDADES
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obtener dependiendo del sistema empleado. Aunque se han
realizado ensayos in vitre para determinar el contenido celular v
molecular de los diferentes sistemas comerciales, aiun no se
conoce la influencia de estas diferencias en la practica clinica. La
tabla 1 muestra de forma esquematica las diversas proteinas

contenidas en el PRP.

Categoria Proteinas Funcion
Proteinas Factor Von Willebrand+Pro-péptido, Interaccion celular,
Adhesivas Fibnnogeno, Fibronectna, Vitronectina, hemostasia v coagulacion,
TSP-1, laminina-8 (subunidades de composicicn de la matriz
laminina alphad- y alpha3-}), SCUBE1 extracelular.
Factores de Factor V/Va, proteina del tipo factor X1, Produccion de trombina v
coagulacion v multimerina, proteina S, qunndgeno de su regulacion
proteinas alte peso molecular, antitrombina 11,
asociadas mhibidor de la via del factor tisular
(TFP1)1
Factores Plasminégeno, PAI-L u-PA alfa 2 Produccidn de plasmina v
fibrinoliticos v antiplasmina, glicoproteina rica en modelado vascular
proteinas histidna, TAFL alfa 2 macroglobulina
asociadas
Proteasas v anti Inhibidores de metaloproteasas 1-4 Anmogénesis, modelado
proteasas (TIMPs 1-4), metaloproteasas -1, -2, -4 - vascular, regulacion de la
9, ADAMTS 13, TACE, mhibidor coagulacion. regulacion del
plaguetano de FT{, proteasa nexina 2, comportamiento celular
inhibidor C1. inhibidor 8 de la proteinasa
serpina. alfa | antitnpsina
Factores de PDGF, TGF-beta 1 v 2, EGF. IGF-1, Quimiotaxis, Proliferacion
crecimiento VEGEF (A v C), bFGE (FGF-2), HGE. celular y diferenciacion,
BMP-2, -4, -6, CTGE angiogenesis
Chumioquinas, RANTES, IL8, MIP 1-alfa ENA 78, Regulacidn de la
cifoquinas v ofros MCP-3, alfa GRO, angiopoletina 1. IGF- anmogénesis, modelado

BP3, IL-6sF. PF4, proteina basica
plaguetania. NAP-2, peptido III activador
del tejido conectivo, HMGB1, Fasl

LIGHT, TRAIL, alfa SDF 1, endostatinas,

osteonectina. sialoproteina osea

wvascular, interacciones
celulares, formacion dsea



GARANTIAS DE CALIDAD

e Diferentes técnicas de obtencion
e Técnica “abierta”

- solicitud de inspeccion

- normas de correcta fabricacion como referencia
e Técnica “cerrada”

- kits desechable con marcado CE

- inspeccion cuando se considere oportuno



GARANTIAS DE EFICACIA

- Multitud de indicaciones
 Ensayos clinicos con calidad suficiente?

« AEMPS en colaboracion con expertos y
sociedades cientificas afectadas: listado

de aplicaciones con B/R positivo



GARANTIAS DE TRAZABILIDAD

- Medidas de control y vigilancia para evitar

enfermedades infecciosas
e RD 1088/2005 hemodonacion

e Pruebas analiticas del Anexo 11l del RD
1088/2005



GARANTIAS DE FARMACOVIGILANCIA

- Notificacion de sospechas de reacciones
adversas a los Centros de
Farmacovigilancia de cada Comunidad

Autdonoma

http://www.aemps.qob.es/vigilancia/medicamentosUsoHu
mano/home.htm




GARANTIAS DE INFORMACION

« Responsabilidad del médico prescriptor

Informacion adecuada al paciente sobre:
- garantias de calidad
- aspectos de eficacia conocidos
- ventajas sobre alternativas existentes
- riesgos conocidos

- forma de notificar una reaccion adversa
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« Modelo de registro de centros

* Notificacion y difusion de la informacion a presentar
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