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Espafia regulariza la aplicacion del PRP

Plasma Rico en Plaquetas (PRP) es un medicamento de uso humano
Si no se dice lo contrario todas las citas de este documento corresponden al informe/V1/23052013 de
la Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios

1. En Espafia la aplicacion del PRP es un medicamento de uso humano. Asi lo
determind la Agencia Espariola de Medicamentos y Productos Sanitarios del
Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad” en la Resolucién del 23 de
mayo de 2013. Alli se resuelve “Clasificar el uso terapéutico no sustitutivo del
plasma autélogo y sus fracciones, componentes o derivados como medicamento
de uso humano para atender necesidades especiales.”

2. Dada la importancia y la utilizacion creciente del Plasma Rico en Plaquetas
(PRP) por muchos miembros de Aepromo, vale la pena enfatizar que nuestra
asociacion ha estado a la vanguardia en la utilizacion del PRP, incorporando en
sus cursos de capacitacion el tema de PRP. No es por azar que el curso
universitario a distancia de la Universidad Rey Juan Carlos que se iniciara en
octubre préximo, a iniciativa de Aepromo y con su equipo de profesores, se
denomine “Experto Universitario en Ozonoterapia y Factores de Crecimiento
Ozonizados™.

3. Laobtencion y preparacion del PRP deben hacerla profesionales debidamente
formados, utilizando equipos homologados y teniendo las autorizaciones legales
correspondientes. Por ejemplo, pipear en sistema abierto, es decir, contaminado,
y sin camara de flujo laminar se corre el alto riesgo de producir sepsis al infiltrar
una articulacion cerrada, que hace las veces de una incubadora.

4. Invitamos a todos los miembros de la asociacion a leer detenidamente la
Resolucidn del 23 de mayo de 2013 de la Agencia Espafiola de Medicamentos y
Productos Sanitarios junto con su Informe /\VV1/23052013 de la misma fecha
(ambos documentos se encuentran colgados en la pagina web de Aepromo,
WWW.aepromo.org), zona socios, “legislacion /Espafia /Factores crecimiento”.
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Resena y comentarios del informe/\VV1/23052013 de la Agencia
Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios

Objetivo del Informe/\VV1/23052013

5. “[E]stablecer el marco de uso del PRP en Espafia, las obligaciones que
deben respetar sus fabricantes y la informacion minima que deben recibir
los pacientes a quienes se les aplique.”

Definicion de PRP

6. “La unica definicion defendida consistentemente en la literatura, define el PRP
como un volumen de plasma autélogo que contiene una concentracion de
plaquetas superior al nivel basal (150.000-350.000/uL)."”

Forma de obtencion de PRP

7. *[S]e puede obtener de forma manual mediante ‘técnica abierta’ 0 mediante Kits
desechables con ‘técnica cerrada’. Existen al menos 16 sistemas comerciales de
separacion de plaquetas (...) Al utilizar los distintos métodos se obtienen
diferentes fracciones, entre las que se encuentran: Preparado Rico en Factores de
Crecimiento (PRGF), Plasma Rico en Plaquetas y Factores de Crecimiento
(PRPGF), Plasma Rico en Plaquetas (PRP), Plasma Pobre en Plaquetas (PPP),
Plasma Rico en Plaquetas y Rico en Leucocitos (LR-PRP), Plasma Rico en
Plaquetas y Pobre en Leucocitos (LP-PRP).” El PRP engloba a todas las
anteriores variantes metodoldgicas.

PRP es un medicamento de uso humano

8. EI PRP es un medicamente porque reune los elementos de la definicion de
medicamento de uso humano vigente en Espafia: “toda sustancia o combinacion
de sustancias que se presente como poseedora 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 fisioldgicas ejerciendo una accién
farmacoldgica, inmunoldgica o metabdlica, o de establecer un diagnostico
medico”. (Directiva 2001/83/CE, de 6 de noviembre, por la que se establece un
cédigo comunitario sobre medicamentos de uso humanoy Ley 29/2006, de 26
de julio, de garantias y uso racional de los medicamentos y productos
sanitarios).

Limites de la definicion
9. EI PRP no es un medicamento de produccién industrial ni de terapia avanzada.
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¢ Quiénes pueden prescribir PRP?

10. Solo lo podran prescribir “médicos, odontélogos o pododlogos, en el &mbito de
sus competencias respectivas, no siendo susceptible de ser prescrito por otro tipo
de profesionales sanitarios 0 no sanitarios.”

11. “La Agencia Espafola de Medicamentos y Productos Sanitarios no considera
necesaria una autorizacion caso por caso”.

Requisitos exigidos para quienes prescriben PRP

12. Los médicos, odontélogos o poddlogos deberan tener “la cualificacion adecuada,
con experiencia en el tratamiento, con el equipamiento o instrumentacion
adecuada y en establecimientos y centros sanitarios que estén debidamente
autorizados de acuerdo a la normativa vigente en las respectivas comunidades
autébnomas.”

Criterio de prescripcion del PRP

13. EI PRP es “un medicamento de dispensacion bajo prescripcion médica
restringida, de utilizacién reservada a determinados medios especializados que,
en todo caso, deberan contar con la autorizacion de las autoridades competentes
en materia de inspeccion.”

Consentimiento informado obligatorio

14. “[E]I paciente debe recibir antes de su uso una informacion minima que le
garantice que se cumple con los requisitos de calidad, los aspectos conocidos
sobre la eficacia del PRP en la indicacion concreta en la que va a ser utilizado,
asi como las ventajas de aplicar esta terapia sobre otras existentes, 10s riesgos
conocidos y las formas en que cualquier posible reaccion adversa puede ser
notificada.”

¢EI PRP es aplicable a todas las personas? No. ¢Quiénes son excluidos? (Anexo
I1, punto C, Real Decreto 1088/2005)
15. Exclusion permanente
e Enfermedad cardiaca grave, dependiendo de las circunstancias clinicas
en el momento de la extraccion.
e Personas con antecedentes de:
e Hepatitis B, excepto las personas que resulten negativas al antigeno de
superficie de la hepatitis B (AgHBS), cuya inmunidad haya sido

demostrada.
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e Marcadores positivos para el VHC.
e Marcadores positivos para VIH- I/11.
e Marcadores positivos para HTLV I/1l.

16. Exclusion temporal
e Infeccion bacteriana activa.

Prohibicién publicitaria
17. “[CJomo cualquier otro medicamento sujeto a prescripcion médica, queda
prohibida cualquier tipo de publicidad destinada al pablico en general.”

Responsabilidad del prescriptor

18. “[E]I facultativo prescriptor sera el responsable” de cumplir con las “garantias
minimas de calidad en la produccién” de PRP “(aunque el procesado y la
obtencion sea realizada por un tercero).”

Dos métodos de obtencién de PRP
19. “[S]e puede obtener de forma manual mediante ‘técnica abierta’ o mediante kits

desechables con ‘técnica cerrada’”.

Forma manual con técnica abierta

20. Si se emplea la forma manual se debera solicitar una inspeccién a la autoridad
competente. “[E] el método empleado debera ser evaluado desde el punto de
vista de calidad; se debera solicitar una inspeccion a la autoridad competente, la
cual debera verificar la adecuacion de las instalaciones y de las actividades de
produccién y de control de calidad efectuadas, tomando como referencia lo
establecido en las Normas de Correcta Fabricacion de la Unién Europea.”

Kits desechables con técnica cerrada

21. Si se emplea un kit desechable que tenga el marcado CE no se requiere solicitar
una inspeccion a la autoridad competente. “[E]l método empleado debera seguir
las instrucciones descritas en cada sistema comercial, no siendo necesaria la
obtencion de un certificado de adecuacion de las instalaciones y de las
actividades de preparacion efectuadas, tomando como referencia lo establecido
en las Normas de Correcta Fabricacion de la Unidn Europea. El kit empleado
debera disponer de marcado CE otorgado para dicho uso. La inspeccion por
parte de las autoridades competentes se realizara en los casos en los que se
estime oportuno.”

AEPROMO CIF: G85531903
Colegio de Médicos de Madrid TellFax (+34) 913515175
Casilla 46, C/ Santa Isabel 51 Movil (+34) 669685429
28012, Madrid (Espafia) info@aepromo.org

WWW.aepromo.org



-
aepromo

ASOCIACION ESPARNOLA DE PROFESIONALES MEDICOS EN
OIZIONOTERAPIA

Deber del prescriptor: Informar a las autoridades

22. “De acuerdo con el articulo 53.2 de la Ley 29/2006, de 26 de julio, los
profesionales sanitarios tienen el deber de comunicar con celeridad a los 6rganos
competentes en materia de farmacovigilancia de cada Comunidad Auténoma las
sospechas de reacciones adversas de las que tengan conocimiento y que pudieran
haber sido causadas por medicamentos. Dada la consideracion de medicamento
que tiene el PRP, esta obligacion es extensiva a este tipo de productos.”

23. Sobre notificacién de reacciones adversas consultar:
http://www.aemps.gob.es/vigilancia/medicamentosUsoHumano/docs/notificacio

n-SRA.pdf

Deber del prescriptor: Adoptar medidas de control, vigilancia y trazabilidad

24. *“Aun cuando se trate de productos derivados de la sangre, del plasma y el resto
de sustancias de origen humano pero de caracter autdlogo, el médico prescriptor
deberé adoptar las medidas precisas de control, vigilancia y trazabilidad que
impidan la transmision de enfermedades infecciosas.”

¢Queé legislacion debera tener en cuenta el preceptor?
Un Real Decreto y dos Ordenes

Real Decreto 1088/2005, de 16 de septiembre, por el que se establecen los
requisitos técnicos y condiciones minimas de la hemodonacion y de los centros y
servicios de transfusion.
http://www.msc.es/profesionales/saludPublica/medicinaTransfusional/legislacion/do
cs/RD_1088-2005.pdf

Capitulo V del Decreto Real 1088/2005

25. El Informe/VV1/23052013 precisa que se le aplicara al PRP “el Capitulo V sobre
donacion autéloga y autotransfusion del Real Decreto 1088/2005, en lo que
corresponda.” Este capitulo trata sobre la “autotransfusion” y define la donacion
aut6loga y la autotransfusion.

26. En la técnica de aplicacion de los factores de crecimiento ozonizados se extrae
sangre del paciente, luego se separan las fracciones plasmaticas mediante
centrifugacion controlada para finalmente inyectarlas al paciente.

27. En consecuencia temas del capitulo V como la identificacion, analisis,
etiquetado, destino de la donacion autéloga, de acuerdo a la opinion legal de
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Aepromo, no deberan aplicarse al realizarse el procedimiento de factores de
crecimiento ozonizados si todo el procedimiento se realiza con la misma persona
en el mismo periodo de tiempo. En cambio si el procedimiento se realizara en
periodos separados si seran de aplicacion los temas del capitulo V.

Anexo 111 del Real Decreto 1088/2005

28. “En cada donacion deberan realizarse las pruebas analiticas que se indican en el
Anexo I11 del Real Decreto 1088/2005, como requisitos de verificacion para las
donaciones de sangre total y componentes sanguineos. Estas pruebas analiticas
no deberan seguir de modo obligado las normas de correcta fabricacion de
medicamentos, siendo suficientes las normas habituales de los laboratorios de
hematologia y/o andlisis clinicos.” La opinion legal de Aepromo es que este
punto requiere mas precision y claridad.

Anexo 1V del Real Decreto 1088/2005

29. “Los criterios de interpretacion de las pruebas de deteccion de agentes
infecciosos en las donaciones tendran en cuenta lo contemplado en el Anexo IV
del Real Decreto 1088/2005.”

Orden SP1/2101/2011, de 22 de julio, por el que se modifica el Anexo V del Real

Decreto 1088/2005, de 16 de septiembre, por el que se establecen los requisitos

técnicos y condiciones minimas de la hemodonacién y de los centros y servicios

de transfusion. http://www.boe.es/boe/dias/2011/07/28/pdfs/BOE-A-2011-

12968.pdf

30. Esta orden no requiere ninguna explicacién. Modifica el Anexo V del Decreto
1088/2005

Orden SCO/322/2007, de 9 de febrero, por la que se establecen los requisitos de

trazabilidad y de notificacion de reacciones y efectos adversos graves de la

sangre y de los componentes sanguineos.

http://www.boe.es/boe/dias/2007/02/17/pdfs/A07010-07016.pdf

31. Esta orden tiene como objetivo hacerle el seguimiento a la sangre extraida. La
misma orden define la trazabilidad: “La capacidad de efectuar el seguimiento de
cada unidad de sangre o componente desde el donante hasta su destino final (ya
sea a un receptor o a un fabricante de medicamentos), o su destruccién y
viceversa.” (articulo 2 k).

AEPROMO CIF: G85531903
Colegio de Médicos de Madrid TellFax (+34) 913515175
Casilla 46, C/ Santa Isabel 51 Movil (+34) 669685429
28012, Madrid (Espafia) info@aepromo.org

WWW.aepromo.org


http://www.boe.es/boe/dias/2007/02/17/pdfs/A07010-07016.pdf

~

aepromo

ASOCIACION ESPARNOLA DE PROFESIONALES MEDICOS EN

OIZIONOTERAPIA

Tareas pendientes

Garantias minimas de calidad
32. Aun no se han establecido que garantias minimas de calidad en la produccion de

PRP ajustadas al riesgo deben ser aplicables. El Informe establece que la

Agencia Espariola de Medicamentos y Productos Sanitarios y las comunidades

autonomas estableceran criterios comunes al respecto.

Listado de aplicaciones del PRP

33.

34.

35.

El Informe sefiala que el PRP se esté aplicando en “odontologia y cirugia
maxilofacial, traumatologia, medicina deportiva y reumatologia, cirugia plastica,
medicina estética, oftalmologia, cirugia vascular, neurocirugia,
otorrinolaringologia, urologia, quemados, dermatologia o cirugia toracica. Hay
que ser conscientes, sin embargo, que en pocas de estas indicaciones se han
realizado ensayos clinicos de la suficiente calidad como para poder extraer
conclusiones.”

Para ello la “Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios, en
colaboracion con expertos y las principales sociedades cientificas afectadas,
establecera un listado de aplicaciones sobre las que existe evidencia de un
balance beneficio riesgo favorable al uso de cada PRP, en el marco de las
alternativas terapéuticas disponibles en la actualidad, y aquellas en las que sera
necesario realizar los correspondientes ensayos clinicos para aceptar dicho uso.”

Sugerencias de Aepromo a sus miembros

Los médicos, odont6logos o poddlogos que utilicen PRP en cualquiera de sus
variantes metodologicas (Preparado Rico en Factores de Crecimiento — PRGF;
Plasma Rico en Plaquetas y Factores de Crecimiento — PRPGF; Plasma Rico en
Plaquetas — PRP; Plasma Pobre en Plaquetas — PPP; Plasma Rico en Plaquetas y
Rico en Leucocitos - LR-PRP; Plasma Rico en Plaguetas y Pobre en Leucocitos
- LP-PRP) deben:
e Poseer cualificacion adecuada.
e Tener experiencia en el tratamiento.
e Utilizar equipamiento o instrumentacion adecuada con el marcado CE.
e Asegurarse que el establecimiento o centro sanitario donde laboren esté
debidamente autorizado de acuerdo a la normativa vigente en las
respectivas comunidades autdnomas.
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Incluir en la oferta de servicio que se presenta a la autoridad sanitaria el
PRP. En la oferta deberan informar si obtienen el PRP de forma manual
mediante ‘técnica abierta’ 0 mediante kits desechables con ‘técnica
cerrada’.

o Si utilizan la forma manual deberan solicitar una inspeccion.

o Si utilizan kits desechables con marcado CE no se requerira
solicitar una inspeccion. Es conveniente en la inclusion de oferta
de servicio que se presente a la autoridad sanitaria adjuntar la
atestacion del fabricante del kit desechable que su producto
cumple con los requerimientos legales y que tiene el marcado CE.

Establecer sin excepciones el consentimiento informado escrito previo al
uso del PRP que incluya lo siguiente: informacion minima que garantice
que se cumple con los requisitos de calidad, los aspectos conocidos sobre
la eficacia del PRP en la indicacion concreta en la que va a ser utilizado,
las ventajas de aplicar esta terapia sobre otras existentes, los riesgos
conocidos y las formas en que cualquier posible reaccion adversa puede
ser notificada. EI modelo de consentimiento informado redactado por la
Dra. Adriana Schwartz, Presidenta de Aepromo, se encuentra en la
pagina web de Aepromo www.aepromo.org. Zona socios, “legislacién
/Espafia /Factores crecimiento”.

En caso de requerir hacerle seguimiento a la sangre extraida se debe
hacer la trazabilidad de la misma. El modelo de trazabilidad redactado
por la Dra. Carmen Verdu, socia de Aepromo, se encuentra en la pagina
web de Aepromo www.aepromo.org. Zona socios, “legislacion /Espafa
[Factores crecimiento”.

En caso altamente improbable, por tratarse un procedimiento aut6logo,
de sospechas de reacciones adversas de las que tengan conocimiento y
que pudieran haber sido causadas por el PRP se debe reportar. EI modelo
de farmacovigilancia redactado por la Dra. Carmen Verdu, socia de
Aepromo, se encuentra en la pagina web de Aepromo www.aepromo.org.
Zona socios, “legislacion /Esparia /Factores crecimiento”.

36. La regularizacion del PRP por la Agencia Espafiola de Medicamentos y
Productos Sanitarios del Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad es
muy reciente. En la aplicacion de la normativa hay aun puntos no
suficientemente claros. Por ello los aportes o las sugerencias de los miembros
de Aepromo, basadas en sus experiencias y contactos con las
administraciones de sanidad, seran muy bienvenidas. De esta manera
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podremos ir mejorando la informacion que estamos compartiendo con todos
los miembros de Aepromo.

AEPROMO
Madrid, 8 de julio de 2013

Invitamos a todos los miembros de la asociacion a leer detenidamente la Resolucion
del 23 de mayo de 2013 de la Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos
Sanitarios junto con su Informe /\VV1/23052013 de la misma fecha.

Ambos documentos se encuentran en la pagina web de Aepromo www.aepromo.org.
Zona socios, “legislacion /Espafia /Factores crecimiento”.

Formularios modelo

(1) Consentimiento informado: Redactado por la Dra. Adriana Schwartz, Presidenta
de Aepromo.

(2) Trazabilidad. Redactado por la Dra. Carmen Verdu, socia de Aepromo.

(3) Farmacovigilancia. Redactado por la Dra. Carmen Verd(, socia de Aepromo.

Los tres formularios modelo se encuentran en la pagina web de Aepromo
WWW.aepromo.org. Zona socios, “legislacion /Espafia /Factores crecimiento”.
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