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MODULO V.- Programa de prácticas 
seguras 
Capítulo V.2.- Evitar la utilización de fentanilo 
transmucosa sin analgesia de mantenimiento.  

José Manuel Fernández Fernández 

Médico psiquiatra UAD Ribeira  
 

V.2.1.- MOTIVOS QUE JUSTIFICAN EVITAR LA UTILIZACION DE 
FENTANILO TRANSMUCOSA EN DCNO “off label” 

 
1. No está indicado. Fuera de indicación por ficha técnica. 
 

Indicación: Para el tratamiento del dolor irruptivo en pacientes con dolor oncológico 
controlado con un opioide de base.  

 
2. La existencia de dolor irruptivo en pacientes con DCNO es controvertida y sigue siendo 
objeto de debate.   

 
 Ni está autorizado en este tipo de dolor 
 
 Ni se dispone de evidencia científica que apoye este uso 

 
  

3. El uso de fentanilo transmucosa en el DCNO y en pacientes oncológicos no terminales 
debería ser muy limitado, ya que se asocia a un riesgo elevado de tolerancia, escalada 
de la dosis y abuso/adiccion, debido a sus características farmacológicas (elevada potencia 
y rapidez de acción). 
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 La guía CDC de 2016 para la prescripción de opioides, referente al tratamiento 
del dolor agudo indica: 
 

 Cuando se utilizan opioides para el tratamiento del dolor agudo debe usarse la 
dosis más baja y por el menor tiempo posible, teniendo en cuenta la enfermedad.    

o En dolor agudo rara vez se requieren opioides por más de 7 dias. 
 

 El médico debe considerar el ofrecimiento de naloxona sc/intranasal (narcan® 4 
mg spray nasal) kit de rescate para sobredosis opioide en pacientes de alto 
riesgo de sobredosis. 

 
 No está justificado el uso sistemático de opioides de rescate en el DCNO. 

 
 
4.- Antes de comenzar el tratamiento con fentanilo transmucosa en DCNO es importante: 
  

 Que el dolor del paciente esté controlado con un opioide de base 

 
 Valorar el posible riesgo de adicción. (Expl clínica + Escala ORT)   
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CARACTERÍSTICAS DEL FÁRMACO 

   
 

 Los preparados con citrato de fentanilo o fentanilo transmucosa (FTM) están 
comercializados en España desde 2001, en formulaciones de administración por vía 
oral y por vía intranasal (comprs sublinguales, formas sólidas orales con aplicador, 
película bucal, spray  nasal). 

 

 El fentanilo es muy lipofílico y se absorbe rápidamente a través de las mucosas 
(bucal o nasal) y más lentamente por vía digestiva. La rápida absorción transmucosa, 
unida a la ausencia del efecto de primer paso, hace que estas formulaciones se 
utilicen ampliamente para los picos de dolor irruptivo en pacientes oncológicos. 

 

 Debido a esto, la indicación exclusiva de los medicamentos que contienen FTM está 
restringida al tratamiento del dolor irruptivo en pacientes adultos con cáncer que ya 
están recibiendo tratamiento de mantenimiento con opioides para tratar el dolor 
crónico asociado al cáncer, según consta en ficha técnica de cualquiera de estos 
medicamentos. Por tanto estas formulaciones no deben utilizarse de primera elección 
en ningún tipo de dolor ni en pacientes que no hayan tomado nunca otros opioides. 

o El fentanilo de liberación rápida -bucal y nasal- tiene un alto poder adictivo. 
o Su elevada potencia y su rapidez de acción desaconsejan su uso en el 
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dolor crónico no oncológico, debido a su elevado riesgo potencial de abuso 
y adicción. 

o Su uso debe ser ocasional para tratar episodios de dolor irruptivo en 
pacientes oncológicos que están recibiendo tratamiento de mantenimiento 
con opioides. 

 

¿Qué se entiende por dolor irruptivo? 

 

 El dolor irruptivo (DI) se define como una exacerbación del dolor de forma súbita y 
transitoria, de gran intensidad (EVA>7) y de corta duración (menos de 20-30 min), que 
aparece sobre la base de un dolor persistente estable, que la mayor parte del día se 
encuentra reducido a un nivel tolerable (EVA<5) mediante el uso fundamental de opioides 
mayores como terapia de mantenimiento. 

 

 Se considera que un paciente recibe una terapia de mantenimiento con opioides cuando 
toma al menos 60mg de morfina oral/dia, al menos 25 microgramos de fentanilo TD/hora, 
al menos 30mg de oxicodona al día, o una dosis equianalgésica de otro opioide durante 
1 semana o más. 

 
 A priori, como señalan algunos autores, las formulaciones de FTM serían las que más 

se ajustan a las necesidades del dolor irruptivo, ya que su perfil mimetiza la curva 
tiempo-intensidad de este tipo de dolor (alta potencia analgésica y acción corta). Pero 
precisamente estas dos características del FTM, su potencia elevada y su acción rápida 
y corta, constituyen un arma de doble filo muy peligrosa, sobre todo si se utilizan en 
pacientes con DCNO e, incluso, en pacientes oncológicos no terminales. 

 



 

Página 5 de 32 
 

 
 

* El dolor irruptivo en DCNO tratado con analgésicos opioides se debe diferenciar del 
efecto de fin de dosis o de un control insuficiente del dolor basal (infradosificación)  

 
La definicion de dolor irruptivo (DI) se circunscribe al dolor oncológico y se cuestiona si 
es correcto hablar de DI en patología cronica no oncológica. 
 
Cuando los pacientes solicitan medicamentos por persistencia del dolor o dolor episódico 
deben ser evaluados por la posibilidad de una infadosificación, un incremento de la 
intensidad del dolor por inicio de una nueva patología o progresión de la previa, 
hiperalgesia inducida por opioides (HIO) (respuesta paradójica a los opioides que consiste 
en una mayor sensibilidad a ciertos estímulos dolorosos, que explicaría la pérdida de 
eficacia) o incluso problemas de abuso, dependencia o adicción. 
 
En cualquier caso, en el dolor irruptivo no oncológico (DINO), antes de indicar o aumentar 
la dosis de opioides mayores es importante valorar otras modalidades de intervención. 
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El tratamiento de elección en dolor irruptivo oncológico, según las principales guías de 
referencia NICE, es la morfina de liberación rápida.  

 
El empleo inadecuado de las formulaciones de fentanilo de acción rápida aumenta los 
riesgos de errores y de confusiones en dosis, frecuencia y via, sin progreso demostrado 
para los pacientes. 
 
Es importante recordar que la dependencia y el abuso con medicamentos son reacciones 
adversas que pueden ser graves, y que los profesionales sanitarios que las identifiquen 
tienen la obligación de comunicarlas al Sistema Español de Farmacovigilancia. 
 
 

¿Qué riesgos tiene administrar FTM a pacientes no oncológicos? 
 
No se debe administrar FTM a pacientes no oncológicos por los siguientes motivos: 
 

 La dosis media de opioides para paliar el dolor crónico no oncológico es de por 
sí bastante elevada ( en torno a los 90 mg DEM). 

  

 El rápido efecto del FTM sitúa a los pacientes que los utilizan durante más de 3-
7 días ante un mayor riesgo de tolerancia, escalada de dosis y abuso o adicción, 
incluso muertes por sobredosis,  a menos que se pueda llevar a cabo un estricto 
control del beneficio que puede suponer.  

 

 A tener en cuenta que la dosis diaria máxima de FTM se corresponde con el 
tratamiento de un máximo de 4 episodios de dolor irruptivo. 
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En febrero de 2018, la AEMPS se hizo eco del uso inadecuado de los medicamentos 
que contienen FTM fuera de su indicación, dado que está generando graves problemas 
por el riesgo de abuso y dependencia asociado. En su nota informativa, la AEMPS hace 
las siguientes recomendaciones a los profesionales sanitarios: 
 

 Respetar las condiciones de autorización de las formas de fentanilo de liberación 
inmediata, cuya indicación autorizada es el dolor irruptivo de origen oncológico 
tratado con un analgésico opioide de base. 

 

 Valorar la necesidad del tratamiento y del uso de otras alternativas en pacientes 
que ya estén en tratamiento con fentanilo de liberación inmediata para el dolor no 
oncológico. En estos pacientes se puede evaluar su potencial de abuso según los 
cuestionarios disponibles para ello y deben ser informados adecuadamente del riesgo 
de abuso y dependencia asociado a su uso.  

 
 

¿Cuándo no debería usarse FTM? 
  

 En pacientes con cualquier tipo de dolor no oncológico. 
 

 En pacientes menores de 18 años. 
 

 En pacientes en los que el FTM esté contraindicado: 
▪ Uso simultáneo de inhibidores de la MAO o en las 2 semanas después de 

terminar el uso de estos. 
▪ Depresión respiratoria grave 
▪ Enfermedades pulmonares obstructivas graves 

 
 En pacientes que tengan pautados FTM en monoterapia (sin opioide de base). 

  En estos casos está indicado hacer una revisión completa del manejo del 
  dolor, pautar un opioide de base y suspender el FTM, si procede.  
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Para el alivio de los picos de exacerbación del dolor en pacientes con DCNO existen 
varias alternativas de liberación inmediata, como la morfina, la oxicodona y la buprenorfina 
La buprenorfina, al ser un agonista parcial, solo se utilizará como alternativa al FTM en 
aquellos pacientes que lo tienen pautado en monoterapia, sin opioide de base. 
 

 La selección se realizará en función del riesgo de adicción 
( oxicodona>morfina>buprenorfina) y la necesidad de alivio rápido, la gravedad y la 
naturaleza del dolor (oxicodona>morfina>buprenorfina). 
 
Si el paciente no tenía pautado un opioide de base, una vez conseguida la estabilización 
con la alternativa de liberación inmediata seleccionada, se puede pasar a formulaciones de 
liberación prolongada. 
 
 

Si a pesar de todo lo anterior, decidimos pautar FTM a un paciente con 
DCNO, ¿qué sería lo más prudente? 
 
 Si decidimos iniciar o continuar una pauta de FTM en un paciente con DCNO, a pesar 
de la falta de indicación y las consecuencias jurídicas que puede acarrear en caso de 
un supuesto daño causado al paciente, se recomienda obtener un consentimiento informado 
para la utilización de fármacos fuera de autorización en ficha técnica, de conformidad 
con el RD 1015/2009, de 19 de junio, por el que se regula la disponibilidad de 
medicamentos en situaciones especiales. Cap. III: Acceso a medicamentos en condiciones 
diferentes a las autorizadas  
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ESTRATEGIAS DE LA FDA PARA EVALUAR Y REDUCIR EL RIESGO 

 
 

El 28 de diciembre de 2011, la FDA aprobó una estrategia de evaluación y 
mitigación de riesgos por opioides (REMS: Opioid Drugs and Risk Evaluation and Mitigation 
Strategies) de un solo sistema compartido para toda la clase de medicamentos recetados 
transmucosos de liberación inmediata de fentanilo (TIRF: REMS para Transmucosal 
immediate-release fentanyl).  

 
Este REMS, llamado programa TIRF REMS Access, consiste en un programa de 

distribución restringida para reducir el riesgo de uso indebido, abuso, adicción y sobredosis 
con medicamentos TIRF. El programa TIRF REMS Access es el primer REMS de clase 
aprobado para medicamentos de la clase opioide.  

El componente central de la REMS de opioides es un programa de educación para 
prescriptores, para que los opioides puedan ser prescritos de forma segura.  

La FDA espera que el prescriptor reciba una formación continuada acreditada que 
le capacite para una selección y control rigurosos de los pacientes y prescripciones 
adecuadas, así como un control en la distribución en farmacias y estrategias educativas 
para los pacientes y profesionales. 
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V.2.2- BUENAS PRACTICAS DE USO 

USO RACIONAL DEL MEDICAMENTO. PRESCRIPCIÓN PRUDENTE 
 “Primun non nocere”. 
 Definición( OMS, 1985):  

 “Los pacientes reciben la medicación adecuada a sus necesidades clínicas, en las 
dosis correspondientes a sus requisitos individuales, durante un período de tiempo 
adecuado y al menor coste posible para ellos y para la comunidad”. 
 
 La estrategia más eficaz para mejorar el uso de los medicamentos es ofrecer una 
información de calidad, clara y comprensible para el paciente. 
 

CRITERIOS DE USO DEL FENTANILO TRANSMUCOSA 

   

1. Los opioides de acción ultrarrápida deben ser prescritos en pacientes oncológicos 
con dolor basal controlado preferentemente con opioides de acción prolongada y que 
presenten crisis de dolor irruptivo. Este dolor irruptivo se debe diferenciar del efecto de 
fin de dosis o de un control insuficiente del dolor basal (infradosificación) que se debe 
tratar con incremento del opioide de base.  

✓ El fentanilo de liberación rápida, de administración bucal o nasal en cualquiera 
de sus presentaciones, únicamente está indicado para tratar los episodios de 
dolor irruptivo en pacientes oncológicos adultos que están recibiendo tratamiento 
opioide de mantenimiento. 

✓ No se debe utilizar en dolor crónico no oncológico: 
o Ni está autorizado en este tipo de dolor 
o Ni se dispone de evidencia que apoye este uso. 
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2. Antes de comenzar el tratamiento con fentanilo de liberación rápida es importante: 

 Que el dolor del paciente esté controlado con un opioide de base 

 Valorar el posible riesgo de adicción. 
 

3. La dosis se debe ajustar de forma individualizada, vigilando estrechamente a los 
pacientes por si aparecieran signos de toxicidad: 

▪ Problemas respiratorios 
▪ Sueño extremo o sedación 
▪ Incapacidad para pensar, caminar o hablar normalmente 
▪ Sensación de mareo o confusión 
▪ Se debe prestar atención a las alucinaciones (sobre todo visuales), alts 

cognitivas, mioclonias y sudoracion profusa. 
 

4. Si se manifiestan más de 4 episodios de dolor irruptivo al día durante más de 
4 días consecutivos, se debe aumentar la dosis del opioide de acción prolongada 
utilizado de base. 
 

5. Si se cambia el opioide de mantenimiento o se modifica su dosis puede ser 
necesario reajustar la dosis de rescate con fentanilo de liberación rápida. 
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6. El uso continuado de fentanilo de liberación rápida es indicativo de una 
analgesia inadecuadamente controlada y supone un riesgo potencial de abuso y 
adicción para el paciente. 
 

7. Dosis elevadas de fentanilo pueden inducir hiperalgesia. 
Considerar hiperalgesia ante la falta de respuesta e incremento de la intensidad 
dolorosa, descartando previamente que no se debe a tolerancia o a dependencia. 
 
8. Tener en cuenta la variabilidad interindividual: Se han identificado polimorfismos 
genéticos que podrían explicar, en parte o totalmente, las variaciones en eficacia y toxicidad 
entre individuos. 
 

9. Informar a los pacientes y a sus familiares o cuidadores sobre los riesgos de 
abuso, sobredosificación, mal uso y adicción asociados a la utilización continuada 
de estos medicamentos. Advertirles que ante la sospecha de toxicidad soliciten 
atención inmediata. 
 

10. No combinar opioides con benzodiacepinas, por riesgo de potenciación efectos 
sedativos e intoxicación. 
 

11. Derivar a Unidades especializadas los pacientes que usen opioides a dosis 
altas: 

▪ 180 mg DEM en pacientes oncológicos 
▪ >120 mg DEM en pacientes no oncológicos. 

 
12. Registrar en la historia clínica del paciente si presenta riesgo de adicción o si 
se ha identificado un problema de mal uso o abuso de opioides. 
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13. Considerar las características de las diferentes formulaciones de fentanilo de 
liberación rápida: Tener presente que no son intercambiables y que la dosis de 
cada una debe ser ajustada de forma individualizada. 
 

14. Su uso en DCNO se considera uso en indicación no autorizado “off label” 
 

En caso de que se considere su uso, el médico prescriptor debe justificar la 
inexistencia de aternativas autorizadas y obtener el consentimiento del paciente 
después de informarle sobre los riesgos (Cap. III Art. 15: Obligaciones del médico 
responsable del tratamiento. RD 1015/2009 de 19 junio que regula la disponibilidad 
de medicamentos en situaciones especiales. Cap. III: Acceso a medicamentos en 
condiciones diferentes a las autorizadas).  

  

 
15. En el DCNO el uso de opioides potentes puede considerarse adecuado, como 
tercer escalón sólo en pacientes que no responden o en los que no son 
aconsejables otros analgésicos. En todos los pacientes debe evaluarse el riesgo 
de adicción ( Cuestionarios de ayuda: ORT y SOAPP). 
 

16. La morfina es el opioide de elección cuando está indicado un analgésico del 
3º escalón de la OMS. 
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17. El fentanilo en parches se recomienda en caso de insuficiencia renal y como 
alternativa en pacientes que no toleran la morfina, que no pueden usar la vía oral 
(náuseas, vómitos, cuadros de malabsorción) o ante la necesidad de rotación de 
morfina a otro opioide. 
 

18. En DCNO nunca usar fentanilo de liberación rápida ya que no está indicado 
y presenta riesgo de uso indebido, abuso y adicción.  

 

 

19. El uso continuado de fentanilo en formas de liberación rápida es indicativo de 
una analgesia inadecuadamente controlada y supone un riesgo potencial de abuso 
o sobredosis para el paciente. 
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ALGORÍTMO DE ACTUACIÓN EN PACIENTE EN TRATAMIENTO CON 
FENTANILO DE ACCIÓN RÁPIDA 

 

Autor: Pablo López Pais, Anestesista FEA Unidad del Dolor. Anestesia y Reanimación. 
EOXI Santiago de Compostela. 2021.  
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V.2.3.- IMPORTANCIA DE RESPETAR LAS CONDICIONES DE USO 
AUTORIZADAS ( AEMPS) 

 

 

Riesgo de abuso a formulaciones ultrarrápidas de fentanilo  
 

En la última década, ha aumentado el consumo de opioides de acción ultrarrápida 
o fórmulas galénicas de fentanilo (citrato de fentanilo), fármacos caracterizados por un inicio 
de acción rápida y duración de acción corta.  

 

Su indicación es el dolor irruptivo o exacerbación transitoria del dolor que se 
produce sobre una base de dolor persistente controlado por otros medios en pacientes con 
dolor oncológico.  
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Las formulaciones con citrato de fentanilo se ajustan al perfil ideal de manejo del 
dolor irruptivo y se administran a través de la mucosa oral (transmucosa oral, bucal o 
sublingual) o nasal. El inicio de efecto es precoz, entre 5 y 10 minutos después de su 
administración y el tiempo de duración entre 2 y 4 horas.  

 

La tabla siguiente recoge las presentaciones de fentanilo comercializadas en España 
por dolor irruptivo.  

 

 
 
 
 
 
Su uso en DCNO se considera uso en indicación no autorizado de medicamentos 

(off label). En estos casos el médico debería justificar la inexistencia de alternativas 
autorizadas y obtener el consentimiento del paciente después de informarle sobre los riesgos 
(Real Decreto 1015/2009, de 19 de junio, que regula la disponibilidad de medicamentos en 
situaciones especiales).  

 
Por tanto, los opioides de acción ultrarrápida deben ser prescritos en pacientes 

oncológicos con dolor basal controlado preferentemente con opioides de acción prolongada 
y que presenten crisis de dolor irruptivo. Este dolor irruptivo se debe diferenciar del 
efecto de fin de dosis o de un control insuficiente del dolor basal (infradosificación) que 
se debe tratar con incremento del opioide de base.   

En nuestro entorno hemos detectado pacientes que siguen tratamiento con opioides 
de acción ultrarrápida en DCNO y en ocasiones sin un tratamiento correcto del dolor de 
base y, por tanto, con riesgo de desarrollar conductas adictivas.  
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Diversos estudios inciden sobre el riesgo de adicción o de conductas de uso 
abusivo de fármacos (por ejemplo, uso de medicamentos no prescritos, solicitud de recetas 
anticipadas, pérdida de recetas). En este sentido, países como EEUU y Canadá han alertado 
de un incremento de casos de abuso y mal uso de opioides.  

 

En un análisis retrospectivo de estudios controlados en el que se valora eficacia, 
tolerabilidad y seguridad de fentanilo rápido en el manejo de dolor irruptivo en pacientes 
con consumo crónico de opioides, se detectan un 11% de conductas de uso abusivo y 
una asociación significativa entre estas conductas y el hecho  de ser hombre y joven (<42 
años), y se concluye que incluso en el entorno muy vigilado de un estudio controlado se 
detecta un número elevado de conductas de uso abusivo de fármacos. 

 

Una de las estrategias propuestas para minimizar el riesgo de adicción o mal uso 
de opioides es la prescripción de formulaciones de liberación sostenida o de presentaciones 
que no puedan sufrir manipulaciones. Si bien no hay estudios que demuestren si hay 
diferencias entre los opioides de liberación sostenida y los de liberación ultrarrápida, se 
debe tener en cuenta que estos últimos son de reciente introducción, por lo que faltan 
datos actualizados.   

 

Mientras que la indicación de opioides para el tratamiento del dolor agudo y el dolor 
oncológico está clara, la polémica está servida si hablamos del uso de opioides en DCNO 

▪ Evidencia controvertida y limitada  
o Sabemos que mejoran el dolor frente a placebos 

o La eficacia y seguridad ≥ 6 meses es limitada 

o Los abandonos del tratamiento se producen entre el 20-80%, fundamentalmente 
debido a los efectos secundarios que producen y a la falta de eficacia clínica. 

o La dependencia a opioides afecta a 1/3 (0-50%) 
o Dosis ≥ 100 mg DEM/día frente a 20 mg, multiplica el riesgo de sobredosis por 9. 
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VISADO AL FENTANILO DE LIBERACIÓN RÁPIDA: 
MEDIDAS PARA PROBLEMAS DESCONTROLADOS (sefap.org) 

Visado al Fentanilo de liberación rápida: medidas para problemas descontrolados (sefap.org) 

 Rafael Páez Valle. Farmacéutico de Atención Primaria del Distrito Sanitario Málaga-Guadalhorce. 

 Servicio Andaluz de Salud 

 

Comparto una selección de este artículo publicado en sefap.org que considero una 
reflexión de actualidad y de gran interés: 
  

 El uso de FTM fuera de indicación ha motivado la publicación de boletines y proto-
colos por parte de diferentes Servicios de Salud.  

 
 La magnitud del problema obligó a la AEMPS a emitir una Nota Informativa en 

febrero de 2018 recordando la importancia de respetar las condiciones de uso 
autorizadas.  

 
 En dicha Nota la AEMPS alertaba de un aumento progresivo del uso de estos 

medicamentos en el SNS, habiendo duplicado el consumo en el año 2016 con 
respecto al año 2010. 

 
 Asimismo, se incidía en que casi el 60% de los casos de abuso y/o dependencia 

notificados al Sistema Español de Farmacovigilancia como sospechas de reacciones 
adversas se referían a pacientes en los que fentanilo de liberación inmediata se 
había empleado para indicaciones no contempladas en la ficha técnica (fundamen-
talmente DCNO), en algunos de ellos durante períodos prolongados. Los fenómenos 
de tolerancia e hiperalgesia asociados al fentanilo parecen estar detrás de muchas 
de estas situaciones. 
 

 A pesar de todas estas llamadas a la prudencia y a reconsiderar el uso de estos 
medicamentos, la situación no ha dejado de empeorar, lo que ha motivado que la 
Dirección General de Cartera Común de Servicios del Sistema Nacional de Salud y 
Farmacia haya resuelto modificar las condiciones de prescripción y dispensación en 
la prestación farmacéutica del SNS de los medicamentos que contienen fentanilo 
citrato, mediante el establecimiento de reservas singulares consistentes en la imposi-
ción de visado de inspección. 
 
 

https://www.sefap.org/2021/07/01/visado-al-fentanilo-de-liberacion-rapida/
https://www.linkedin.com/in/rafael-páez-valle-57717774/
https://www.aemps.gob.es/informa/notasinformativas/medicamentosusohumano-3/seguridad-1/2018/ni-muh_fv_5-2017-fentanilo/
https://www.aemps.gob.es/informa/notasinformativas/medicamentosusohumano-3/seguridad-1/2018/ni-muh_fv_5-2017-fentanilo/
https://www.aemps.gob.es/informa/notasinformativas/medicamentosusohumano-3/seguridad-1/2018/ni-muh_fv_5-2017-fentanilo/
http://www.hemosleido.es/2018/04/18/farmacovigilancia-hiperalgesia-y-fentanilo/
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 Se restringe por tanto, a partir del 1 de julio de 2021 su prescripción y dispensación 
a la indicación autorizada en su Ficha Técnica, con la salvedad de que los 
tratamientos instaurados con anterioridad a la inclusión del referido cambio en el 
Nomenclátor Oficial de la prestación farmacéutica del Sistema Nacional de Salud 
(julio-21), no se verán afectados por esta modificación. 
 

 Queda por ver la rigurosidad con la que se aplicará este visado: ¿nos centraremos 
sólo en que la indicación sea la correcta o entraremos en otros aspectos como el 
número de unidades diarias o que la analgesia de base sea la suficiente según 
FT? Pronto lo veremos. 
 

 ¿Será capaz el visado de revertir la situación actual? Sin duda puede ayudar a 
que no se instauren nuevos tratamientos incorrectos, ¿pero qué hacer con los 
pacientes a los que hemos convertido en adictos al fentanilo? Se aceptan propuestas 
y sugerencias, pero de nosotros depende que no se conviertan en las víctimas 
olvidadas de este gran error.  
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SERGAS: 
Estrategia de identificación de pacientes y optimización de tratamiento opioide 
 
 

 Para evitar el uso inadecuado y prevenir los problemas de adicción, el grupo de trabajo 
multidisciplinar ha definido los criterios de uso y recomendaciones para el fentanilo de 
liberación rápida. 

 
 La Subdirección Xeral de Farmacia, junto con este grupo de trabajo ha diseñado una 

estrategia que se está implementando en todas las áreas de salud con el objetivo de: 
 

1. Identificar a todos los pacientes en tratamiento con fentanilo de liberación rápida 
y revisar si cumplen los criterios de uso definidos  

 
2. Optimizar el tratamiento opioide de estos pacientes. 

 
3. Abordar los casos de adicción  
 

4. Promover un uso adecuado de estos fármacos para evitar la aparición de nuevos 
casos. 
 

5. Concienciar a todos los profesionales de que estos fármacos solo deben usarse 
en dolor oncológico y del riesgo que conlleva el abuso y el mal uso. 

 
La revisión y optimización del tratamiento de estos pacientes requiere la implicación y 
actuación coordinada de todos los ámbitos asistenciales –de primaria y hospitalaria- y el 
apoyo de todas las gerencias y direcciones médicas. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

http://www.saludcastillayleon.es/portalmedicamento/es/remedios/informacion-productos.ficheros/1008364-Folleto_Fentanilo%20de%20liberación%20rápida-Criterios%20de%20uso.pdf
http://www.saludcastillayleon.es/portalmedicamento/es/remedios/informacion-productos.ficheros/1008364-Folleto_Fentanilo%20de%20liberación%20rápida-Criterios%20de%20uso.pdf
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ALGORÍTMO DE ACTUACIÓN EN PACIENTE EN TRATAMIENTO CON 
FENTANILO DE ACCIÓN RÁPIDA 

 

Autor: Pablo López Pais, Anestesista FEA Unidad del Dolor. Anestesia y Reanimación. 
EOXI Santiago de Compostela. 2021.  
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V.2.4.- CONCLUSIONES 

1. El consumo de fentanilo de liberación rápida se ha incrementado en los últimos 
años. 

 
2. El análisis de la prescripción sugiere una utilización inadecuada de un importante 

número de pacientes debido, sobre todo, al uso en dolor crónico no oncológico 
(indicación no autorizada), empleo de dosis altas de forma continuada y sin opioide 
de mantenimiento. 
 

3. El uso continuado de formas de liberación rápida es indicativo de una analgesia 
inadecuadamente controlada y supone un riesgo potencial de abuso para el paciente. 
 

4. La única indicación autorizada de los medicamentos que contienen fentanilo de 
liberación rápida es el dolor irruptivo concológico y con tratamiento opioide de 
mantenimiento. 
 

5. Se han identificado casos de adicción y abuso que invitan a la reflexión sobre el 
uso inapropiado de estos fármacos. El tratamiento a largo plazo y a dosis elevadas 
aumentan el riesgo de sobredosis y adicción. 

 

6. Se deben realizar revisiones periódicas a todos los pacientes que tengan prescritos 
opioides, valorando en todas ellas la conveniencia de continuar o no con dicho 
tratamiento. 
 

7. Es necesario optimizar el tratamiento de todos los pacientes, así como abordar y 
prevenir los casos de adicción y abuso asociados. 
 

8. RESPETAR LAS CONDICIONES DE USO AUTORIZADAS para minimizar el riesgo 
de abuso y/o dependencia con los medicamentos que contienen fentanilo de 
liberación inmediata. 

 

9. No está indicado ni justificado el uso fentanilo de acción rápida para iniciar la 
analgesia con opioides (ajuste inicial o titulación de dosis opioide).  
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V.2.5.- RECOMENDACIONES GENERALES 
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I.  DISPOSICIONES GENERALES

MINISTERIO DE SANIDAD Y POLÍTICA SOCIAL
12002 Real Decreto 1015/2009, de 19 de junio, por el que se regula la disponibilidad 

de medicamentos en situaciones especiales.

La Ley 29/2006, de 26 de julio, de garantías y uso racional de medicamentos y 
productos sanitarios, establece en su artículo 24 las garantías de disponibilidad de 
medicamentos en situaciones específicas y autorizaciones especiales.

En el apartado 3 de dicho artículo, se posibilita la prescripción y aplicación de 
medicamentos no autorizados a pacientes no incluidos en un ensayo clínico con el fin de 
atender necesidades especiales de tratamientos de situaciones clínicas de pacientes 
concretos; este acceso a medicamentos en investigación se conoce como uso compasivo. 
Según lo previsto en el Reglamento (CE) n.º 726/2004 del Parlamento Europeo y del 
Consejo, de 31 de marzo de 2004, por el que se establecen procedimientos comunitarios 
para la autorización y el control de los medicamentos de uso humano y veterinario y por el 
que se crea la Agencia Europea de Medicamentos, sería de aplicación en situaciones 
clínicas comprometidas, entendiéndose como tales las enfermedades crónicas o 
gravemente debilitantes o aquellas que ponen en peligro la vida del paciente, y que no 
pueden ser tratadas satisfactoriamente con un medicamento autorizado y comercializado. 
Por las características de estas situaciones, el uso compasivo se circunscribe al ámbito 
hospitalario.

El citado Reglamento (CE) n.º 726/2004 establece la conveniencia de un enfoque 
común en los Estados miembros en materia de criterios y condiciones para el uso compasivo 
de nuevos medicamentos antes de su autorización, y contempla un procedimiento de 
consulta al Comité de Medicamentos de Uso Humano de la Agencia Europea de 
Medicamentos estableciendo la posibilidad de elaborar protocolos de utilización con el 
objetivo de garantizar la equidad en el acceso a estos medicamentos en la Unión Europea. 
Dichos protocolos, denominados en este real decreto autorizaciones temporales de 
utilización, posibilitan, además, agilizar los trámites administrativos en estas situaciones 
clínicas comprometidas, ya que los pacientes que reúnan los requisitos indicados en el 
mismo podrían acceder al medicamento sin necesidad de una autorización individualizada 
de la Agencia Española de Medicamentos y Productos Sanitarios.

El artículo 24, apartado 3, de la Ley 29/2006, de 26 de julio, señala así mismo que el 
Ministro de Sanidad y Consumo establecerá las condiciones para la prescripción de 
medicamentos autorizados cuando se utilicen en condiciones distintas a las autorizadas, 
lo que en cualquier caso tendrá carácter excepcional.

Este precepto tiene su origen en el hecho de que existen algunas circunstancias en las 
que los datos clínicos que avalan un determinado uso terapéutico para un medicamento 
ya autorizado, no se encuentran recogidos en la ficha técnica del medicamento. Ello puede 
ser especialmente relevante en áreas terapéuticas en las que la actividad investigadora es 
muy intensa y el ritmo de evolución del conocimiento científico puede preceder a los 
trámites necesarios para incorporar dichos cambios en la ficha técnica del medicamento. 
También existen condiciones de uso establecidas en la práctica clínica, pero no 
contempladas en la autorización del medicamento, a menudo por ausencia de interés 
comercial para la realización de los estudios necesarios para obtener la autorización de la 
Agencia Española de Medicamentos y Productos Sanitarios.

Estos usos excepcionales de medicamentos en condiciones diferentes de las 
autorizadas caen dentro de la esfera de la práctica clínica, y por tanto, en el ámbito de 
responsabilidad del médico prescriptor, no requiriéndose una autorización caso por caso. 
No obstante, existen ciertas situaciones en las que es recomendable que la Agencia 
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Española de Medicamentos y Productos Sanitarios emita una recomendación basada en 
la evidencia disponible en materia de eficacia y seguridad.

Hasta la fecha, el uso en condiciones diferentes de las autorizadas en el ámbito 
hospitalario, estaba sujeto al régimen establecido para el uso compasivo de medicamentos 
en investigación, por lo que es necesario establecer un procedimiento diferenciado para 
estas dos situaciones.

Por otra parte, el artículo 24, en su apartado 4, de la Ley 29/2006, de 26 de julio, 
establece la posibilidad de autorizar la importación de medicamentos no autorizados y 
destinados a su utilización en España, siempre que estén legalmente autorizados en otros 
países, cuando ello resulte imprescindible para la prevención, el diagnóstico o el tratamiento 
de patologías concretas por no existir en España alternativa adecuada autorizada para 
esa indicación concreta o por situaciones de desabastecimiento.

En todos estos casos de uso de medicamentos en condiciones especiales se debe 
aplicar escrupulosamente lo establecido por la Ley 41/2002, de 14 de noviembre, básica 
reguladora de la autonomía del paciente y de derechos y obligaciones en materia de 
información y documentación clínica, que establece el derecho del paciente o usuario a 
decidir libremente, después de recibir la información adecuada, entre las opciones clínicas 
disponibles y establece asimismo las condiciones para obtener el consentimiento del 
paciente tras proporcionarle la información pertinente.

En el marco del Plan de Reducción de Cargas Administrativas y de Mejora de la 
Regulación, es necesario simplificar las cargas administrativas para los solicitantes y 
aprovechar las ventajas que aportan las tecnologías de la información y la comunicación. 
Por ello, la Agencia Española de Medicamentos y Productos Sanitarios posibilitará la 
presentación telemática de las solicitudes contempladas en esta disposición y elaborará 
las instrucciones que recojan los modelos de solicitud simplificados.

Este real decreto tiene carácter de legislación de productos farmacéuticos a los efectos 
previstos en el artículo 149.1.16.ª de la Constitución y se adopta en desarrollo del 
artículo 24, apartados 3 y 4, y disposición final quinta de la Ley 29/2006, de 26 de julio, por 
lo que, junto con las disposiciones sobre dispensación de medicamentos que regulan los 
artículos 26 y 40 del Real Decreto 1345/2007, de 11 de octubre, por el que se regula el 
procedimiento de autorización, registro y condiciones de disponesación de los medicamentos 
de uso humano fabricados industrialmente, se completa el desarrollo reglamentario del 
artículo 24 de la Ley 29/2006, de 26 de julio, sin perjuicio de la aplicación directa de su 
apartado 5 en los casos de propagación supuesta o confirmada de agentes patógenos o 
químicos, toxinas o radiación nuclear.

Finalmente, en el proceso de elaboración de esta norma se ha consultado, entre otros, 
a las comunidades autónomas, al Consejo Interterritorial del Sistema Nacional de Salud y 
a los sectores afectados.

En su virtud, a propuesta de la Ministra de Sanidad y Política Social, con la aprobación 
previa de la Ministra de Administraciones Públicas, de acuerdo con el Consejo de Estado 
y previa deliberación del Consejo de Ministros en su reunión del día 19 de junio de 2009.

CAPÍTULO I

Disposiciones generales

Artículo 1.  Objeto y ámbito de aplicación.

1.  En aplicación de lo dispuesto en los apartados 3 y 4 del artículo 24 de la 
Ley 29/2006, 26 de julio, de garantías y uso racional de medicamentos y productos 
sanitarios, mediante este real decreto se establecen:

a)  Los requisitos para el uso compasivo, en condiciones excepcionales, de 
medicamentos en fase de investigación clínica en pacientes que no formen parte de un 
ensayo clínico.

cv
e:

 B
O

E
-A

-2
00

9-
12

00
2



BOLETÍN OFICIAL DEL ESTADO
Núm. 174	 Lunes 20 de julio de 2009	 Sec. I.   Pág. 60906

b)  Las condiciones para la prescripción de medicamentos autorizados cuando se 
utilicen en condiciones distintas a las autorizadas, que en todo caso tendrá carácter 
excepcional.

c)  El acceso de medicamentos no autorizados en España siempre que estén 
legalmente comercializados en otros Estados.

2.  Queda excluido del ámbito de aplicación de este real decreto la utilización de un 
medicamento cuando su objetivo sea la investigación. Dicha práctica deberá considerarse 
como un ensayo clínico y seguir la normativa al respecto.

Artículo 2.  Definiciones.

A los efectos de este real decreto se entenderá por:

1.  Uso compasivo de medicamentos en investigación: utilización de un medicamento 
antes de su autorización en España en pacientes que padecen una enfermedad crónica o 
gravemente debilitante o que se considera pone en peligro su vida y que no pueden ser 
tratados satisfactoriamente con un medicamento autorizado. El medicamento de que se 
trate deberá estar sujeto a una solicitud de autorización de comercialización, o bien deberá 
estar siendo sometido a ensayos clínicos.

2.  Uso de medicamentos en condiciones diferentes de las autorizadas: el uso de 
medicamentos en condiciones distintas de las incluidas en la ficha técnica autorizada.

3.  Acceso a medicamentos no autorizados en España: utilización de medicamentos 
autorizados en otros países pero no autorizados en España, cuando no cumplan con la 
definición de uso compasivo de medicamentos en investigación.

Artículo 3.  Garantías de transparencia.

La Agencia Española de Medicamentos y Productos Sanitarios (en adelante la Agencia) 
asegurará el acceso a sus decisiones y recomendaciones contempladas en este real 
decreto a los centros sanitarios, a las autoridades competentes de las comunidades 
autónomas, al titular de la autorización de comercialización del medicamento o su 
representante, al solicitante de la autorización de comercialización o al promotor del 
medicamento en investigación, preservando, en todo caso, el cumplimiento de lo dispuesto 
en la Ley Orgánica 15/1999, de 13 de diciembre, de Protección de Datos de Carácter 
Personal, y en la Ley 41/2002, de 14 de noviembre, básica reguladora de la autonomía del 
paciente y de derechos y obligaciones en materia de información y documentación 
clínica.

Artículo 4.  Cobertura de responsabilidad.

La cobertura de la responsabilidad por los daños derivados de los supuestos previstos 
en este real decreto se regirá por lo dispuesto en el artículo 46 de la Ley 44/2003, de 21 
de noviembre, de ordenación de las profesiones sanitarias.

Artículo 5.  Importaciones.

Cuando los medicamentos destinados a los usos regulados en este real decreto, 
requieran ser importados, tal circunstancia deberá constar en las solicitudes previstas en 
los capítulos II y IV.

Artículo 6.  Presentación telemática de las solicitudes.

Las solicitudes contempladas en este real decreto, salvo en casos excepcionales y 
debidamente justificados, se presentarán por vía o medios telemáticos a la Agencia 
conforme a lo previsto en el artículo 27.6 de la Ley 11/2007, de 22 de junio, de acceso 
electrónico de los ciudadanos a los Servicios Públicos.

Asimismo, las solicitudes deberán preservar el cumplimiento de lo dispuesto en la Ley 
Orgánica 15/1999, de 13 de diciembre, y en la Ley 41/2002, de 14 de noviembre.
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CAPÍTULO II

Uso compasivo de medicamentos en investigación

Artículo 7.  Acceso al uso compasivo de medicamentos en investigación.

1.  De acuerdo con los requisitos establecidos en este capítulo, la Agencia podrá 
autorizar el uso compasivo de medicamentos en investigación, cuando se verifiquen los 
supuestos recogidos en la definición dada a este término en el artículo 2.1.

Con carácter previo, el promotor del ensayo clínico o el solicitante de la autorización 
de comercialización deberán manifestar su disposición a suministrar el medicamento en 
investigación para uso compasivo, así como cualquier otra información relevante al 
respecto.

2.  El acceso al uso de medicamentos en investigación podrá efectuarse mediante 
uno de los siguientes procedimientos:

a)  Autorización de acceso individualizado.
b)  Autorizaciones temporales de utilización.

Artículo 8.  Procedimiento para la autorización de acceso individualizado.

1.  El centro hospitalario solicitará el acceso a medicamentos en investigación de 
forma individualizada a la Agencia, previo visto bueno de la Dirección del centro. La solicitud 
se acompañará de la siguiente documentación:

a)  El informe clínico del médico responsable en el que se justifique la necesidad del 
medicamento para el paciente. El informe deberá adjuntar la documentación que apoye la 
necesidad de administrar el medicamento al paciente (motivo por el que no puede tratarse 
de forma satisfactoria con las alternativas terapéuticas autorizadas, datos que apoyan el 
uso del medicamento para el paciente y razones por las cuales el paciente no puede ser 
incluido en un ensayo clínico). Deberá indicarse la duración prevista del tratamiento.

b)  La conformidad del promotor de los ensayos clínicos o del solicitante de la 
autorización de comercialización en los casos que así lo requiera.

c)  El número de envases requeridos.

2.  El consentimiento informado del paciente o de su representante, si bien será 
imprescindible antes de la administración del medicamento, no formará parte de la solicitud 
de autorización a la Agencia.

3.  En el caso de que la solicitud no reúna los requisitos establecidos, se requerirá al 
solicitante para que subsane las deficiencias en el plazo máximo de 10 días, con indicación 
de que si así no lo hiciera se le tendrá por desistido de su solicitud.

4.  Cuando la Agencia considere que no puede autorizarse el acceso individualizado, 
deberá ponerlo en conocimiento del solicitante, a fin de que en un plazo de 10 días pueda 
efectuar las alegaciones y aportar la documentación que estime oportuna.

Artículo 9.  Autorización temporal de utilización de medicamentos en investigación al 
margen de un ensayo clínico.

1.  La Agencia podrá dictar una resolución de autorización temporal de utilización de 
medicamentos en investigación al margen de un ensayo clínico, en los casos de 
medicamentos que estén en una fase avanzada de la investigación clínica encaminada a 
sustentar una autorización de comercialización, o para los que se haya solicitado la 
autorización de comercialización, y siempre que se prevea su utilización para un grupo 
significativo de pacientes.

2.  La autorización temporal de utilización incluirá los requisitos y las condiciones en 
las cuales puede utilizarse el medicamento en investigación fuera del marco de un ensayo 
clínico sin necesidad de solicitar una autorización de acceso individualizado para cada 
paciente, y se pondrá a disposición de los interesados.
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3.  El promotor de los ensayos clínicos o el solicitante de la autorización de 
comercialización colaborará con la Agencia para establecer las condiciones de utilización, 
sobre la base de los resultados procedentes de la investigación clínica en marcha.

4.  La dirección del centro hospitalario donde se administre el tratamiento garantizará, 
previo visto bueno a la aplicación de la autorización temporal de utilización en su centro, 
que el paciente para el que se propone la utilización del medicamento cumple las 
condiciones establecidas en la autorización temporal de utilización, y se asegurará de que 
se obtiene su consentimiento informado por escrito antes de la administración del 
medicamento conforme lo establecido en la Ley 41/2002, de 14 de noviembre. Deberá 
asimismo, y a efectos informativos, comunicar a la Agencia cada uno de los pacientes que 
se acogen a la autorización temporal de utilización.

Artículo 10.  Actuaciones de la Agencia.

La Agencia, en el acceso a medicamentos en investigación fuera del marco de un 
ensayo clínico, será responsable de:

a)  Autorizar o denegar el acceso individualizado a medicamentos en investigación.
b)  Elaborar y otorgar las autorizaciones temporales de utilización, para cuya 

elaboración podrá contar con su red de expertos, y tendrá en cuenta los dictámenes de la 
Agencia Europea de Medicamentos.

c)  Modificar, suspender o revocar las autorizaciones temporales de utilización cuando 
nuevos datos científicos así lo aconsejen para garantizar la seguridad del paciente y la 
adecuada utilización del medicamento.

d)  Notificar las autorizaciones temporales de utilización a la Agencia Europea de 
Medicamentos, según lo previsto en el artículo 83 del Reglamento (CE) n.º 726/2004 del 
Parlamento Europeo y del Consejo, de 31 de marzo de 2004.

e)  Comunicar a las autoridades competentes de las comunidades autónomas y al 
promotor del ensayo clínico o solicitante de la autorización de comercialización, las 
autorizaciones temporales de utilización y los problemas de seguridad que aparezcan con 
los usos contemplados en este capítulo.

f)  Fomentar y facilitar la inclusión de pacientes para los cuales se ha solicitado la 
utilización de un medicamento en investigación por uso compasivo, en los ensayos clínicos 
promovidos en relación con el mismo.

g)  Autorizar la importación del medicamento, en su caso.
h)  Establecer un sistema de información que posibilite el acceso de las autoridades 

competentes de las comunidades autónomas a las autorizaciones individuales.
i)  Comunicar al promotor de los ensayos clínicos o al solicitante de la autorización de 

comercialización las sospechas de reacciones adversas graves en un plazo de 15 días 
desde su recepción.

Artículo 11.  Obligaciones del médico responsable del tratamiento y de la dirección del 
centro hospitalario.

1.  El médico que solicite el acceso a un medicamento en investigación para pacientes 
no incluidos en un ensayo clínico será responsable de:

a)  Elaborar el informe clínico justificativo de la necesidad del tratamiento, incluyendo 
posología y duración prevista. En el informe deberá quedar claramente justificado el motivo 
por el que no se considera adecuada la administración de medicamentos autorizados para 
el tratamiento de dicha condición médica y la falta de alternativas terapéuticas.

b)  Informar al paciente en términos comprensibles de la naturaleza del tratamiento, 
su importancia, implicaciones y riesgos, y obtener su consentimiento informado por escrito 
o, en su caso, el de su representante, conforme a lo establecido en la Ley 41/2002, de 14 
de noviembre.

c)  Notificar de forma inmediata las sospechas de reacciones adversas graves a la 
Agencia.
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d)  Cumplimentar los formularios específicos de recogida de datos de seguimiento 
cuando así se establezca en la autorización individual o en la autorización temporal de 
utilización.

e)  Proporcionar a la Agencia cualquier información que solicite relativa a los resultados 
del tratamiento.

2.  La solicitud para el acceso individualizado y el uso del medicamento en las 
condiciones establecidas en la autorización temporal de utilización deberá contar con el 
visto bueno de la dirección del centro hospitalario. En el caso de las autorizaciones 
temporales de utilización, el centro deberá comprobar que el paciente cumple con las 
condiciones establecidas en la misma; en caso de solicitudes individuales, deberá obtener 
la conformidad expresa del promotor de los ensayos clínicos o del solicitante de la 
autorización de comercialización cuando así se requiera.

El centro sanitario se asegurará de que en todos los casos se recaba el consentimiento 
informado por escrito del paciente o de su representante antes de la administración del 
medicamento.

Artículo 12.  Obligaciones del promotor de los ensayos clínicos o solicitante de la 
autorización de comercialización.

El promotor de los ensayos clínicos o solicitante de la autorización de comercialización 
del medicamento en investigación, en el acceso a medicamentos en investigación por 
parte de pacientes no incluidos en un ensayo clínico, será responsable de:

a)  Colaborar con la Agencia en definir las condiciones de las autorizaciones 
temporales de utilización, en base a los resultados disponibles de eficacia y seguridad.

b)  Notificar a la Agencia de forma inmediata cualquier dato relativo a la seguridad del 
medicamento que pudiera tener impacto a efectos de las autorizaciones de uso 
compasivo.

c)  Comunicar a la Agencia los casos en los que se requiere su conformidad expresa 
previa al suministro del medicamento.

d)  Confirmar a la Agencia la disponibilidad del medicamento para los pacientes que 
cumplan las condiciones de la autorización temporal de utilización hasta el momento de la 
comercialización del medicamento o el fin de la autorización temporal de utilización, y 
garantizar el suministro.

CAPÍTULO III

Acceso a medicamentos en condiciones diferentes a las autorizadas

Artículo 13.  Requisitos para el acceso a medicamentos en condiciones diferentes a las 
autorizadas en España.

1.  La utilización de medicamentos autorizados en condiciones diferentes a las 
establecidas en su ficha técnica, tendrá carácter excepcional y se limitará a las situaciones 
en las que se carezca de alternativas terapéuticas autorizadas para un determinado 
paciente, respetando en su caso las restricciones que se hayan establecido ligadas a la 
prescripción y/o dispensación del medicamento y el protocolo terapéutico asistencial del 
centro sanitario. El médico responsable del tratamiento deberá justificar convenientemente 
en la historia clínica la necesidad del uso del medicamento e informar al paciente de los 
posibles beneficios y los riesgos potenciales, obteniendo su consentimiento conforme a la 
Ley 41/2002, de 14 de noviembre.

2.  La Agencia podrá elaborar recomendaciones de uso cuando pudiera preverse 
razonablemente un riesgo para los pacientes derivado de la utilización de un medicamento 
en condiciones no contempladas en la ficha técnica, cuando se trate de medicamentos 
sometidos a prescripción médica restringida, conforme al Real Decreto 1345/2007, de 11 
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de octubre, o cuando el uso del medicamento en estas condiciones suponga un impacto 
asistencial relevante.

La utilización de medicamentos autorizados en condiciones diferentes a las establecidas 
en su ficha técnica, siguiendo las recomendaciones de uso emitidas por la Agencia, 
responderá en todo caso a los requisitos establecidos en el apartado anterior.

3.  Las recomendaciones que emita la Agencia se tendrán en cuenta en la elaboración 
de protocolos terapéuticos asistenciales de los centros sanitarios.

Artículo 14.  Actuaciones de la Agencia.

La Agencia, en el acceso a medicamentos en condiciones diferentes a las autorizadas, 
será responsable de:

a)  Elaborar recomendaciones de uso en los supuestos especificados en el artículo 13. 
Dichas recomendaciones se basarán en los datos de eficacia y seguridad disponibles, 
revisándose asimismo los resultados de los ensayos clínicos de los que tenga conocimiento 
y el plan de gestión de riesgos del medicamento. Para su elaboración, la Agencia podrá 
contar con su red de expertos y recabar información del titular de la autorización de 
comercialización.

b)  Establecer un sistema de intercambio de información con las autoridades 
competentes de las comunidades autónomas.

c)  Revisar las recomendaciones cuando los nuevos datos así lo aconsejen.
d)  Informar al titular de la autorización de comercialización sobre las recomendaciones 

de uso.
e)  Notificar las sospechas de reacciones adversas al titular de la autorización de 

comercialización, de acuerdo a lo previsto en el Real Decreto 1344/2007, de 11 de octubre, 
por el que se regula la farmacovigilancia de medicamentos de uso humano.

Artículo 15.  Obligaciones del médico responsable del tratamiento.

El médico responsable del tratamiento estará obligado a:

a)  Informar al paciente en términos comprensibles, de la naturaleza del 
tratamiento, su importancia, implicaciones y riesgos, y obtener su consentimiento 
conforme a la Ley 41/2002, de 14 de noviembre.

b)  Notificar las sospechas de reacciones adversas de acuerdo a lo previsto en el 
Real Decreto 1344/2007, de 11 de octubre.

c)  Respetar en su caso las restricciones que se hayan establecido ligadas a la 
prescripción y/o dispensación y el protocolo terapéutico asistencial del centro sanitario.

Artículo 16.  Obligaciones del titular de la autorización de comercialización del 
medicamento.

El titular de la autorización de comercialización del medicamento estará obligado a:

a)  Notificar las sospechas de reacciones adversas de las que tenga conocimiento de 
acuerdo con el Real Decreto 1344/2007, de 11 de octubre.

b)  No realizar promoción del uso del medicamento en condiciones diferentes a las 
autorizadas, ni distribuir ningún tipo de material que, de forma indirecta, pudiera estimular 
su uso.

c)  Proporcionar a la Agencia cualquier información relativa al medicamento que 
pudiera tener un impacto a efectos de las recomendaciones de uso.
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CAPÍTULO IV

Medicamentos no autorizados en España

Artículo 17.  Requisitos para solicitar la autorización del uso de medicamentos no 
autorizados en España pero sí en otros países.

La Agencia podrá autorizar con carácter excepcional, el acceso a medicamentos no 
autorizados en España y destinados a su utilización en España cuando se den las siguientes 
condiciones:

a)  Que no se encuentre el medicamento autorizado en España con igual composición 
o que esté en una forma farmacéutica que no permita el tratamiento del paciente.

b)  Que no exista en España medicamento autorizado que constituya una alternativa 
adecuada para ese paciente.

Asimismo podrá autorizar el acceso a medicamentos que estando autorizados en 
España no se encuentren comercializados, siguiendo los procedimientos que se establecen 
en este capítulo.

Artículo 18.  Procedimiento para el acceso individualizado a medicamentos no autorizados 
en España.

1.  La solicitud de acceso individualizado a un medicamento no autorizado en España 
se presentará a la Agencia a través de las Consejerías de Sanidad o centros designados 
por estas o de la dirección del centro hospitalario, y deberá acompañarse de la siguiente 
documentación:

a)  Prescripción facultativa del medicamento acompañada de un informe clínico que 
motive la necesidad del tratamiento para el paciente y especifique la duración estimada de 
tratamiento.

b)  El número de envases requeridos.
c)  Documentación científica que sustente el uso del medicamento para la indicación 

terapéutica solicitada, en los casos excepcionales en que esta difiera de la recogida en la 
ficha técnica del país de origen, junto con la conformidad del laboratorio titular si así se 
requiere.

Cuando resulte necesaria la obtención de un medicamento no autorizado en España 
por causa de desabastecimiento de la alternativa autorizada en España, la Agencia podrá 
autorizar la importación del mismo sin necesidad de que la solicitud se acompañe de la 
documentación contemplada en el presente apartado.

2.  El consentimiento informado del paciente o de su representante, si bien será 
imprescindible antes de la administración del medicamento, no formará parte de la solicitud 
de autorización a la Agencia.

3.  En el caso de que la solicitud no reúna los requisitos establecidos, se requerirá al 
solicitante para que subsane las deficiencias en el plazo máximo de 10 días, con indicación 
de que si así no lo hiciera se le tendrá por desistido de su solicitud.

4.  Cuando la Agencia considere que no puede autorizarse el acceso individualizado, 
deberá ponerlo en conocimiento del solicitante, a fin de que en un plazo de 10 días pueda 
efectuar las alegaciones y aportar la documentación que estime oportuna.

Artículo 19.  Procedimiento para el acceso a medicamentos no autorizados en España a 
través de un protocolo de utilización.

1.  La Agencia podrá elaborar protocolos que establezcan las condiciones para la 
utilización de un medicamento no autorizado en España cuando se prevea su necesidad 
para una subpoblación significativa de pacientes. Dichos protocolos de utilización podrán 
realizarse a propuesta de las autoridades competentes de las comunidades autónomas.
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2.  Las consejerías de sanidad o centros designados por éstas o la dirección del 
centro hospitalario solicitarán a la Agencia la cantidad de medicamento necesaria, indicando 
que el paciente se ajusta al protocolo de utilización establecido. En estos casos no será 
necesaria una autorización individual por parte de la Agencia.

Artículo 20.  Actuaciones de la Agencia.

La Agencia será responsable de:

a)  Autorizar o denegar el acceso individualizado a medicamentos no autorizados en 
España.

b)  Elaborar el protocolo de utilización para el acceso al medicamento no autorizado 
en España, y modificarlo cuando los datos científicos o las autorizaciones de nuevos 
medicamentos así lo requieran, informando al titular de la autorización de comercialización 
(o la figura legal que corresponda).

c)  Autorizar la importación del medicamento.
d)  Poner a disposición de las autoridades competentes de las comunidades 

autónomas los protocolos de utilización para su conocimiento y difusión a los centros 
sanitarios establecidos en su territorio, así como información sobre las autorizaciones 
individuales de uso.

Artículo 21.  Obligaciones del médico.

1.  El médico responsable del tratamiento estará obligado a:

a)  Prescribir y elaborar el informe clínico justificativo de la necesidad del tratamiento, 
que incluirá los motivos por los que no se considera adecuado para el paciente la 
administración de medicamentos autorizados, la pauta posológica y la duración prevista 
de tratamiento. En los casos excepcionales en los que las condiciones del paciente difieran 
de las recogidas en la ficha técnica del país de origen, se aportará además documentación 
científica que apoye el uso del medicamento para las condiciones solicitadas.

b)  Notificar las sospechas de reacciones adversas conforme a lo establecido en el 
Real Decreto 1344/2007, de 11 de octubre, en lo que respecta al procedimiento de 
notificación de las sospechas de reacciones adversas.

c)  Informar al paciente en términos comprensibles acerca de la naturaleza del 
tratamiento, su importancia, implicaciones y riesgos, y obtener su consentimiento conforme 
a lo establecido en la Ley 41/2002, de 14 de noviembre.

d)  Garantizar, en su caso, que los pacientes tratados cumplen con las condiciones 
del protocolo de utilización autorizado, y cumplimentar los formularios de recogida de datos 
de seguimiento cuando así se requiera.

Articulo 22.  Obligaciones del titular de la autorización de comercialización.

El titular de la autorización de comercialización en el país de origen (o la figura legal 
que corresponda) estará obligado a:

a)  Aportar la documentación que le requiera la Agencia.
b)  Notificar las sospechas de reacciones adversas de las que tuviera conocimiento 

según lo establecido en el Real Decreto 1344/2007, de 11 de octubre, en lo que respecta 
al procedimiento de notificación de las sospechas de reacciones adversas.

c)  Confirmar a la Agencia la disponibilidad del medicamento para el que se solicita el 
acceso individual o a través de protocolo, y garantizar el suministro.

d)  No realizar promoción del uso del medicamento.
e)  Garantizar que el medicamento vaya destinado exclusivamente a los centros 

solicitantes.
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Disposición adicional única.  Elaboración de instrucciones para la solicitud de 
medicamentos.

La Agencia elaborará instrucciones donde se recojan los modelos de solicitud de 
acceso a los tipos de medicamentos previstos en este real decreto.

Disposición transitoria única.  Presentación de solicitudes por medios telemáticos.

La presentación de las solicitudes previstas en este real decreto podrá efectuarse durante 
el plazo de 1 año desde la entrada en vigor del mismo por cualquiera de los medios previstos 
en el artículo 38.4 de la Ley 30/1992, de 26 de noviembre, de Régimen Jurídico de las 
Administraciones Públicas y del Procedimiento Administrativo Común. Transcurrido dicho 
plazo las solicitudes se presentarán en la forma prevista en el artículo 6.

Disposición final primera.  Título competencial.

Este real decreto se dicta al amparo del artículo 149.1.16.ª de la Constitución Española, 
que atribuye al Estado la competencia exclusiva en materia de legislación sobre productos 
farmacéuticos.

Disposición final segunda.  Desarrollo normativo.

Se autoriza al titular del Ministerio de Sanidad y Política Social para dictar cuantas 
disposiciones sean necesarias para la aplicación y desarrollo de este real decreto.

Disposición final tercera.  Entrada en vigor.

El presente real decreto entrará en vigor el día siguiente al de su publicación en el 
«Boletín Oficial del Estado».

Dado en la Embajada de España en Singapur, el 19 de junio de 2009.

JUAN CARLOS R.

La Ministra de Sanidad y Política Social,
TRINIDAD JIMÉNEZ GARCÍA-HERRERA
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FENTANILO DE LIBERACIÓN INMEDIATA: 
IMPORTANCIA DE RESPETAR LAS CONDICIONES 

DE USO AUTORIZADAS 
 

Información para profesionales sanitarios 

Fecha de publicación: 21 de febrero de 2018 

Categoría: MEDICAMENTOS DE USO HUMANO, SEGURIDAD 
Referencia: MUH (FV), 5 /2018 

 

La Agencia Española de Medicamentos y Productos Sanitarios 
informa sobre la importancia de respetar las condiciones de uso 
autorizadas para minimizar el riesgo de abuso y/o dependencia con 
los medicamentos que contienen fentanilo de liberación inmediata. 

El fentanilo es un analgésico opioide, que interacciona predominantemente 
con el receptor opioide-µ. Los medicamentos que contienen fentanilo de 
liberación inmediata están indicados para el tratamiento del dolor irruptivo 
oncológico en adultos que ya están recibiendo de forma crónica otro 
tratamiento de mantenimiento con opioides. 

Las formas de administración de fentanilo de liberación inmediata son 
sistemas de administración oral o nasal que permiten la acción inmediata 
de principio activo (comprimidos sublinguales, formas sólidas orales con 
aplicador, película bucal, espray nasal). 

Los medicamentos actualmente disponibles en España de este tipo son los 
siguientes: 

Forma farmacéutica  Nombre comercial 
Comprimidos sublinguales Abstral®, Avaric® 
Comprimidos para chupar con aplicador 
integrado 

Abfentiq®, Actiq® 

Película bucal soluble Breakyl® 
Comprimidos bucales Effentora® 
Solución para pulverización  nasal Instanyl®, Pecfent® 

http://www.aemps.gob.es/
mailto:fvigilancia@aemps.es
http://www.aemps.gob.es/
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La Agencia Española de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS) 
ha detectado un aumento del uso de estos medicamentos que, junto a la 
preocupación por el riesgo de abuso y dependencia para los pacientes, ha 
motivado una revisión de la información disponible una vez consultado el 
Comité de Seguridad de Medicamentos de Uso Humano y diversas 
sociedades científicas*. La información revisada incluye la evolución del 
consumo de estos medicamentos, su uso en indicaciones no contempladas 
en la ficha técnica y los casos notificados de abuso y dependencia en 
pacientes expuestos. Para ello se han consultado los datos suministrados 
por los laboratorios titulares de la autorización de comercialización en los 
informes periódicos de seguridad, los datos de consumo con cargo al 
Sistema Nacional de Salud, y las bases de datos BIFAP y FEDRA de la 
AEMPS. 

La información analizada muestra que el consumo global de fentanilo en 
España se ha incrementado en los últimos años (informe del observatorio 
del uso de medicamentos de la AEMPS). Dentro del ámbito del Sistema 
Nacional de Salud ha habido un aumento progresivo del uso de los 
preparados con fentanilo de liberación inmediata, habiéndose duplicado el 
consumo en el año 2016 con respecto al año 2010, un uso superior al de 
otros países de nuestro entorno. 

Además, hay que llamar la atención sobre que una proporción significativa 
de los casos notificados de abuso y/o dependencia a nivel mundial se 
refieren a pacientes en los que se utilizaron los medicamentos fuera de la 
indicación autorizada de dolor irruptivo oncológico. El uso de fentanilo de 
liberación inmediata en dolor no oncológico supuso más de un 40% de los 
pacientes con una primera prescripción de fentanilo en atención primaria en 
2016, aunque no se puede determinar el ámbito en el que se ha iniciado el 
tratamiento. 

Por otro lado, aunque no hay datos disponibles sobre la incidencia de 
abuso y dependencia relacionada con el uso de medicamentos con 
fentanilo de liberación inmediata, casi el 60% de los casos de abuso y/o 
dependencia notificados al Sistema Español de Farmacovigilancia como 
sospechas de reacciones adversas se refieren a pacientes en los que 
fentanilo de liberación inmediata se utilizó para indicaciones no 
contempladas en la ficha técnica, en algunos de ellos durante periodos 
prolongados.  

En resumen, se ha constatado un aumento del uso de las presentaciones 
de fentanilo de liberación inmediata y que un elevado porcentaje de estos 

                                                           
*Sociedad Española del Dolor (SED), Sociedad Española de Anestesiología, Reanimación y 
Terapéutica del Dolor (SEDAR), Sociedad Española de Medicina Familiar y Comunitaria (SEMFYC), 
Sociedad Española de Medicina General (SEMERGEN) 

https://www.aemps.gob.es/medicamentosUsoHumano/observatorio/docs/opioides-2008-2015.pdf
https://www.aemps.gob.es/medicamentosUsoHumano/observatorio/docs/opioides-2008-2015.pdf
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tratamientos no cumplen con las condiciones de uso autorizadas para estos 
medicamentos, con el consiguiente riesgo de abuso y dependencia para los 
pacientes. 

Diferentes autoridades sanitarias2,3 y organismos internacionales4 se han 
hecho eco del problema que supone el excesivo y creciente uso de 
opiáceos en las últimos años, especialmente aquellas formulaciones de 
liberación rápida sin indicación aprobada para su uso en dolor crónico no 
oncológico. En nuestro país, diversas sociedades científicas han elaborado 
recomendaciones de buen uso de opiaceos5 y algunas Comunidades 
Autónomas han desarrollado instrucciones o han analizado los problemas 
relacionados con el incremento en el uso de estos preparados de liberación 
inmediata. 

Teniendo en cuenta la información expuesta y considerando el riesgo de 
abuso y dependencia asociado a su uso, la AEMPS recomienda a los 
profesionales sanitarios: 

• Respetar las condiciones de autorización de las formas de 
fentanilo de liberación inmediata, cuya indicación autorizada es 
el dolor irruptivo de origen oncológico tratado con un 
analgésico opioide de base. 

• Valorar la necesidad del tratamiento y el uso de otras 
alternativas terapéuticas en pacientes que ya estén en 
tratamiento con fentanilo de liberación inmediata para dolor no 
oncológico. En estos pacientes se puede evaluar su potencial de 
abuso según los cuestionarios disponibles para ello5,6 y deben ser 
informados adecuadamente del riesgo de abuso y dependencia 
asociado a su uso. 

La AEMPS continuará evaluando el uso de los medicamentos que 
contienen fentanilo de liberación inmediata y sus riesgos asociados, y en 
base a ello valorará la introducción de nuevas medidas para minimizar o 
prevenir estos riesgos. 

Finalmente se recuerda la importancia de notificar todas las sospechas de 
reacciones adversas al Centro Autonómico de Farmacovigilancia 
correspondiente del Sistema Español de Farmacovigilancia, pudiéndose 
notificar también a través del formulario electrónico disponible en la web 
www.notificaRAM.es. 

http://www.notificaram.es/
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