Pericolosità dei farmaci contraffatti

I farmaci contraffatti non sono mai equivalenti in qualità, sicurezza ed efficacia ai corrispondenti farmaci originali. 

Nessuno può garantire che un farmaco importato illegalmente sia stato correttamente gestito durante le fasi di trasporto; e un farmaco i cui ingredienti non siano arrivati da fonti controllate, e che non sia stato prodotto secondo procedure convalidate, non offre garanzie, per esempio, sulle impurezze presenti, o sull’omogeneità del dosaggio del principio attivo tra le diverse unità.

La potenziale pericolosità di un farmaco contraffatto può riguardare tutti i suoi componenti: il principio attivo, gli eccipienti e il confezionamento. Non vanno inoltre sottovalutati i rischi che possono derivare da una non idonea conservazione del farmaco nel periodo che intercorre dalla sua produzione all’immissione sul mercato.  

Pericolosità legata al principio attivo

· Principi attivi assenti o sottodosati. Un farmaco che non contenga il principio attivo o che lo contenga in quantità inferiore al dichiarato è causa di mancata o ridotta efficacia terapeutica.  Le conseguenze possono essere più o meno gravi, secondo il tipo di farmaco. La diffusione di preparati antibiotici contraffatti, nei quali il principio attivo è sottodosato, oltre a provocare il fallimento della terapia antimicrobica, contribuisce ad esacerbare il grave problema della selezione e diffusione di ceppi microbici resistenti agli antibiotici. 

· Principi attivi di scarsa qualità. I farmaci contraffatti spesso contengono principi attivi di basso costo, la cui qualità non soddisfa gli standard minimi di sicurezza.  Ciò significa che possono essere presenti impurezze di sintesi o prodotti di degradazione potenzialmente tossici, o solventi residui, derivanti dai processi di produzione, in quantità superiori a quelle consentite.  

· Principi attivi diversi da quelli dichiarati. Oltre a determinare il fallimento della terapia per la quale il farmaco viene prescritto, la presenza di un principio attivo diverso da quello dichiarato può determinare fenomeni tossici dovuti ad esempio ad intolleranze individuali e ad interazioni con altre terapie concomitanti.

Pericolosità legata agli eccipienti

Per motivi prettamente economici, nella preparazione di farmaci contraffatti possono essere utilizzati eccipienti di scarsa qualità o eccipienti diversi da quelli originali. Nel primo caso valgono le considerazioni fatte per i principi attivi. Nel secondo caso l’impatto sulla salute pubblica dipende dalla natura dell’eccipiente:

· L’eccipiente utilizzato può essere tossico. 

· L’eccipiente utilizzato non è tossico, ma può influenzare la biodisponibilità del farmaco, cioè la sua velocità ed entità di assorbimento. Ciò può comportare, da una parte un ritardo o una incompletezza della risposta terapeutica, dall’altra la manifestazione di effetti tossici dovuti ad un assorbimento immediato e contemporaneo di tutto il principio attivo contenuto in formulazioni che erano invece previste per un’azione graduale e protratta nel tempo. 

Pericolosità legata al confezionamento

Il confezionamento primario di un farmaco, cioè il suo contenitore, è molto importante ai fini della qualità, efficacia e sicurezza d’uso del farmaco stesso. 

La pericolosità derivante dall’uso di un contenitore non idoneo è legata sia ai materiali di cui esso è costituito che ad eventuali difetti di chiusura e di fabbricazione.

Materiali

Come riportato nella Farmacopea Ufficiale, il contenitore (compresa la chiusura) “non dovrebbe interagire fisicamente o chimicamente col contenuto in modo da non alterarne le qualità oltre i limiti tollerati dalle prescrizioni ufficiali”. 

· Contenitori di vetro. In base alla loro resistenza idrolitica i contenitori in vetro vengono classificati in quattro tipi, ciascuno dei quali può essere utilizzato per differenti forme di preparazioni farmaceutiche.  L’utilizzo di un tipo di vetro diverso da quello indicato in Farmacopea può compromettere la qualità del farmaco in termini di sicurezza d’uso.  
· Contenitori di plastica. Il contenitore in plastica scelto per una particolare preparazione deve soddisfare ai seguenti requisiti:
· non deve adsorbire in modo apprezzabile sulla sua superficie i componenti della preparazione che, a loro volta, non devono migrare all’interno della plastica in modo significativo;

· non deve cedere al contenuto sostanze in quantità sufficiente ad influenzare la stabilità della preparazione o a presentare rischio di tossicità.

      Risulta quindi evidente che l’uso di materiali plastici non idonei può essere rischioso in termini sia di efficacia terapeutica sia di tossicità.

· Chiusure. Per le chiusure di plastica valgono le stesse considerazioni fatte per i contenitori di plastica. Un discorso a parte meritano le chiusure di materiale elastomero (gomma) per contenitori per preparazioni iniettabili. Se non rispondenti agli standard di qualità, esse potrebbero cedere frammenti di gomma durante la perforazione con l’ago, con conseguenze facilmente immaginabili.

Difetti di chiusura e di fabbricazione

Come riportato nella Farmacopea Ufficiale, oltre a non dover interagire con il contenuto, il contenitore deve assicurare  “diversi gradi di protezione, in funzione della natura del prodotto contenuto e dei rischi dell’ambiente e rendere minima la perdita di costituenti”. 

Un difetto di chiusura del contenitore può essere causa di:

· evaporazione o perdita del contenuto;

· contaminazione microbica o chimica del contenuto; 

· degradazione del contenuto (per prodotti sensibili all’umidità e all’ossigeno).

Pericolosità legata alla conservazione

Tale tipo di pericolosità è principalmente legato ai fenomeni di degradazione che possono verificarsi nel periodo che intercorre tra la produzione del farmaco e la sua immissione sul mercato attraverso i diversi canali di distribuzione. 

Come chiaramente indicato sul confezionamento dei farmaci, “la data di scadenza si riferisce al medicinale in confezione integra e correttamente conservato”. Affinché un medicinale possa definirsi correttamente conservato, devono essere rispettate le eventuali condizioni di conservazione indicate sulla confezione. La definizione di tali condizioni deriva dagli studi di stabilità effettuati sul farmaco prima dell’autorizzazione alla sua immissione in commercio.

Un medicinale deve essere correttamente conservato durante tutte le fasi della sua vita: produzione, distribuzione e utilizzazione. I farmaci contraffatti possono invece essere conservati e trasportati senza rispettare le indicazioni di conservazione riportate sull’etichetta del farmaco originale.

Il pericolo che può derivare da una cattiva conservazione dipende dal tipo di farmaco ed è tanto maggiore quanto più il farmaco è sensibile alle condizioni ambientali (luce, temperatura e umidità). Se non conservati correttamente i farmaci possono andare incontro a:

· abbassamento del titolo, cioè diminuzione del contenuto di principio attivo, con conseguente inefficacia terapeutica;  
· degradazione, sia del principio attivo sia degli eccipienti, con formazione di prodotti secondari potenzialmente tossici.
Un altro pericolo derivante dalla commercializzazione di farmaci contraffatti risiede nella possibilità che a farmaci scaduti vengano apposte nuove etichette con nuove date di scadenza. Al consumatore potrà giungere quindi un farmaco apparentemente idoneo che invece, avendo superato il suo periodo di validità, non risponde più agli indispensabili requisiti di qualità, sicurezza ed efficacia.

