
Farmaci generici ed equivalenti

A. Gualeni

Poliambulanza -Brescia



Farmaco «Equivalente» o «Generico»
DEFINIAMO

Un medicinale equivalente (o generico) è una 
copia del suo medicinale di riferimento

(medicinale “di marca” o “griffato”) 
presente sul mercato già da molti anni 

(in Italia normalmente 10 anni) e, 
cosa fondamentale, 

il cui brevetto sia scaduto.
Un farmaco equivalente o generico non può essere messo in commercio se il
brevetto del medicinale di marca è ancora valido.

art. 10, comma 5 DLvo n. 219/06; art. 10, comma 2 Direttiva europea 2001/83/CE



QUAL È LA DEFINIZIONE NORMATIVA DI 
“MEDICINALE GENERICO”?

Storicamente i medicinali generici vengono definiti per la prima volta 
in Italia nella Legge di  conversione 425 del 8 agosto 1996, testo 

coordinato del Decreto legge 20.6.1996 n.323 - GU n.191 del 
16.8.1996, come  “Medicinali a base di uno o più principi attivi, 
prodotti industrialmente, non protetti da brevetto o Certificato 

Protettivo Complementare (CPC), identificati dalla Denominazione 
Comune Internazionale (DCI) del principio attivo, seguita dal nome 

del titolare della AIC. Inoltre, sono distinti in generici branded [o 
specialità analoghe] e generici unbranded [principio attivo + nome 

produttore]”.

1996

art. 10, comma 5 DLvo n. 219/06; art. 10, comma 2 Direttiva europea 2001/83/CE



GENERICO O EQUIVALENTE ?

I medicinali generici e quelli equivalenti sono la stessa cosa.

La parola generico è la traduzione dall’inglese «generic name»,
termine con cui i popoli di origine anglosassone chiamano i
farmaci «copia» dei medicinali di marca non più protetti da
brevetto.

In Italia si è preferito definire questi medicinali «equivalenti»
facendo esplicito riferimento al concetto di bioequivalenza, una
condizione in assenza della quale questi farmaci non possono
ottenere l’autorizzazione all’immissione in commercio (AIC).



CONCETTO DI «BIOEQUIVALENZA»

Due medicinali sono 
bioequivalenti quando, con la 

stessa dose, i loro profili di 
concentrazione nel sangue 
rispetto al tempo sono così 
simili che è improbabile che 

essi possano produrre 
differenze rilevanti negli effetti 

di efficacia e sicurezza.

Approved Drug Products With Therapeutic Equivalence Evaluations. 23rded. 2003. FDA/CDER Web site. 

Gli studi di bioequivalenza sono, in sostanza, degli 
studi di farmacocinetica (dal greco kinesis, 
movimento, e pharmacon, medicinale) la cui finalità 
è quella di confrontare la biodisponibilità di due 
prodotti
Biodisponibilità: quantità di medicinale che passa 
nella circolazione generale dopo la somministrazione 
e la velocità con cui questo avviene.



I FARMACI GENERICI …

Per ottenere la registrazione come farmaco generico, un prodotto deve
presentare i dati relativi a PARAMETRI FARMACOCINETICI precisi del tutto
simili a quelli del prodotto originale.

I tre parametri farmacocinetici sono:

1. la concentrazione massima dell’organismo (Cmax)

2. La cosiddetta «area sotto la curva» (Area Under the Curve o AUC), 

ossia l’andamento della concentrazione nel tempo in cui il farmaco è 

presente nell’organismo, prima della sua completa eliminazione

3. Il tempo in cui viene raggiunta la concentrazione massima (Tmax)



(*) Limiti di confidenza = valori estremi dell’intervallo di confidenza, definito come l’intervallo di valori entro cui 
confidiamo (per esempio al 90%) cadrà la vera differenza fra i valori medi di 2 prodotti a confronto



Esistono complesse procedure alla base di qualsiasi 

autorizzazione all’immissione di medicinali in 

commercio, sia che si tratti di medicinali innovativi 

(brand) che di semplici equivalenti.

QUALITA’, SICUREZZA, EFFICACIA sono i 3 prerequisiti 

che qualsiasi medicinale deve possedere per ottenere 

l’AIC.





VALORE SOCIALE DEL FARMACO GENERICO



Il contenimento dei costi può rendere disponibili risorse 

per l’acquisto di farmaci innovativi.







I generici determinano un risparmio 
per lo Stato?

I medicinali equivalenti hanno un prezzo 
inferiore di almeno il 20% rispetto ai 

medicinali di riferimento, come diretta 
conseguenza della scadenza del 
brevetto del principio attivo del 

medicinale innovativo.



Differenze di costo per SSN e Pazienti 



Legge 405/2001
la Legge n.405 del 16.11.2001 di conversione del Decreto Legge n. 347, viene pubblicata in Gazzetta 
Ufficiale in data 17.11.2001
-Comma 1:

" A decorrere al 1°dicembre 2001 i medicinali non coperti da brevetto aventi
uguale composizione in principi attivi, nonchè‚ forma farmaceutica, via di
somministrazione, modalità di rilascio, numero di unità posologiche e dosi
unitarie uguali, sono rimborsati al farmacista dal Servizio Sanitario Nazionale
fino alla concorrenza del prezzo più basso del corrispondente farmaco
generico disponibile nel normale ciclo distributivo regionale, sulla base di
apposite direttive definite dalla regione"

Normativa sul RIMBORSO

il farmacista, qualora il medico non abbia indicato l’insostituibilità del farmaco prescritto,
dopo aver informato l’assistito, consegna il farmaco, a parità di principio attivo, forma
farmaceutica, via di somministrazione, modalità di rilascio, numero di unità posologiche e
dosi unitarie, avente il prezzo più basso, lasciando comunque a quest’ultimo la scelta
definitiva.



La FIMG (federazione Italiana Medici di Famiglia) propone 
che il medico, in fase di prescrizione indichi:

 il nome del farmaco di marca nel caso dell’origeneratore
 il principio attivo seguito dall’azienda che lo produce nel 

caso del generico

ricordandosi di scrivere «non sostituibile»



I GENERICI: 

ANCORA QUALCHE PERPLESSITA’





L’eccipiente può influire sulla biodisponibilità

Non fare ZAPPING tra i farmaci!!!
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BIOEQUIVALENZA DEI FARMACI

Farmaci con stretto regime terapeutico:
Es: anticoagulanti orali, antiepilettici, antiaritmici

Maggiori problemi di sostituibilità, perché piccole
variazioni di biodisponibilità, passando dal farmaco di
marchio al farmaco equivalente possono comportare
sensibili variazioni di efficacia e di tollerabilità.





FARMACI GENERICI: 

letteratura



Kesselheim, della Harvard Medical School di
Boston pubblica nel 2008, su Jama, i risultati di
una metanalisi basata su una poderosa
revisione sistematica di letteratura
(Clinical equivalence of generic and brand-name drugs used in cardiovascular disease: a
systematic rewiew and meta-analysis. JAMA.2008 Dec 3;300(21):2514-26).

Vengono esaminati studi di efficacia clinica e
safety e, separatamente, editoriali sulla
sostituibilità dei branded con equivalenti.



Kesselheim AS et al.  JAMA 2008; 300:2514-26







L'aderenza alle prescrizioni farmaceutiche viene in generale definita come 
la tendenza di un paziente ad assumere i farmaci, secondo la 

prescrizione del medico curante.

Aderenza alle prescrizioni

Il concetto di aderenza alla terapia farmacologica comprende:

PERSISTENZA

DURATA nell’assunzione 
del farmaco 

Per persistenza si intende il periodo 
compreso tra l’inizio e l’interruzione del 

trattamento con la molecola di 
riferimento. 

COMPLIANCE
(nello studio definita 

come ‘adherence’)

QUALITA’ nell’assunzione 
del farmaco 

Per compliance si intende la proporzione 
di giornate coperte dal trattamento sul 

periodo di follow-up considerato



RISULTATI DI PERSISTENZA

• Si è riscontrato che i pazienti che assumono il farmaco generico hanno una
persistenza uguale o maggiore rispetto ai pazienti che assumono il farmaco branded.

• Il dato di persistenza è statisticamente significativo in tutte le aree terapeutiche.

Questa differenza è stata
stimata da un minimo di 9
giorni di persistenza in più
per la coorte che assumeva il
propafenone generico ad un
massimo di 80 giorni in più
per la coorte che assumeva
la simvastatina generica.



HARD ENDPOINTS
Non si rilevano differenze statisticamente significative relativamente al tasso di 
ospedalizzazione fra le coorti di pazienti che assumono il farmaco branded ed il 

farmaco generico.

RESOURCE UTILIZATION
Non ci sono differenze statisticamente significative fra il numero medio di visite 

specialistiche fra le coorti di pazienti che assumono il farmaco branded ed il farmaco 
generico.



• è efficace e sicuro come la specialità di riferimento
• ha un altissimo valore sociale
• è strumento irrinunciabile per garantire un adeguato governo 
clinico della spesa

Conclusioni
Il generico



E’ fortemente suggerito evitare di cambiare
preparato nel tempo.
Ciò è particolarmente vero per i principi attivi a
basso range terapeutico.

Il generico, oltre che rispondere
all’appropriatezza prescrittiva, è uno
strumento in più per catturare l’aderenza e la
persistenza del paziente e risparmiare risorse.
La scelta di sostituire branded con generico va
fatta tenendo conto della COMPLIANCE alla
terapia del singolo paziente (età, contesto
socio-culturale) e MAI senza adeguato
counselling per non generare ERRORI.
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