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1.TITOLO E DESCRIZIONE SINTETICA 

 1.1 Istruzioni operative per le richieste di farmaci fuori indicazioni registrate (OFF-LABEL) 

Istruzione operativa volta a chiarire il percorso di presa in carico delle prescrizioni di farmaci fuori 
indicazioni registrate (off-label) e garantire il monitoraggio e la vigilanza degli stessi. 

 1.2 Descrizione sintetica 

 L’istruzione operativa si propone di schematizzare le modalità operative di presa in carico delle 
prescrizioni di farmaci fuori indicazioni registrate (off-label) svolte mediante i sistemi informatizzati 
presenti nella Farmacia ASL AL al fine di assicurarne il corretto tracciamento aziendale per la 
valorizzazione dei flussi regionali in coerenza ai disciplinari. 

2.MODIFICHE ALLE REVISIONI PRECEDENTI 

Prima stesura. 

3.AMBITO DI APPLICAZIONE 

 Punti Distribuzione Diretta ASL AL 

 Unità Farmaci Antiblastici e Galenica 

 Strutture Aziendali 

4.DEFINIZIONI 

AIFA: Agenzia Italiana del Farmaco 

CDC: Centro di Costo 

CFI: Commissione Farmaceutica Interna 

EMA: European Medicines Agency 

L.648/96: la legge 648/96 consente di erogare un farmaco a carico del Servizio Sanitario Nazionale (SSN) 
previo parere della Commissione scientifica e economica (CSE) di AIFA 

OFF-LABEL: Impiego di un farmaco già registrato, ma usato in maniera non conforme a quanto previsto 
dal Riassunto delle Caratteristiche del Prodotto (RCP) autorizzato dall’Ente Regolatorio (AIFA o EMA) 
in fase di Autorizzazione all’immissione in commercio (AIC), ovvero un utilizzo del farmaco per 
indicazioni, vie e modalità di somministrazione, dosaggi differenti da quelli indicati in RCP. L’utlizzo 
off-label del farmaco può essere ricompreso o meno nella L.648/96 

 

OFF-LABEL AD USO ROUTINARIO: Farmaco impiegato off-label, entrato nella pratica terapeutica 
consolidata, a seguito dell’approvazione da parte della CFI 
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DD: Distribuzione Diretta 

RCP: Riassunto Caratteristiche del Prodotto 

SOFIA: Sistema Informatizzato di Gestione e Dispensazione Farmaci agli sportelli DD 

UFA: Unità Farmaci Antiblastici 

LOG80: Sistema Informatizzato Certificato di Gestione Cartella Elettronica 

 

5. DESCRIZIONE DELLE ATTIVITÀ 

 5.1 Attività di sportello a seguito di presentazione nuovo paziente/nuovo piano terapeutico 

Il farmacista verifica che la prescrizione rientri in quanto previsto dal RCP; a tale scopo è possibile 
consultare le schede tecniche che Sofia mette a disposizione (Allegato 1). In caso affermativo il 
farmacista procede all’inserimento del nuovo paziente/piano terapeutico nel sistema informatizzato Sofia 
e alla successiva erogazione del farmaco. 

Se la prescrizione è fuori indicazione si passa ai punti successivi. 

 5.2 Richiesta farmaci off-label ai sensi della L.648/96: modalità operative 

 5.2.1 Gestione richiesta farmaci off-label ai sensi della L.648/96 (erogazione a carico del 
Centro Prescrittore/ASL di residenza come da nota regionale e distribuzione diretta agli sportelli 
DD ASL AL mediante sistema informatizzato Sofia) 

Il percorso si svolge nelle seguenti fasi:  

● richiesta su modulistica dedicata (https://www.aslal.it/allegati/offlabel.pdf – Allegato 2) 

● verifica dell’appropriatezza della prescrizione 

● il farmaco richiesto e la relativa indicazione devono essere presenti nell’elenco della L.648/96 o 
usi consolidati (https://www.aifa.gov.it/legge-648-96) 

● creazione lista su sistema informatizzato Sofia, valorizzando i seguenti campi: 

 Reparto: CDC della DD 

 Tipo di erogazione: 03 – FARMACI LEGGE 648 

 Diagnosi: ICD9 

 Legge: A-A-LEGGE 648/96 
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 Disciplina: codice SOSTANZA (da Tabella di PADDI – dato regionale) – percorso: 
\\srvnasal02\nas-alessandria\ALESSANDRIA - FARMACIA TERRITORIALE 
ALESSANDRIA\Legge 648\\ 

 Medico Proponente 

● la rendicontazione trimestrale avviene tramite invio di scheda di rilevazione della spesa alla 
Regione (Allegato 3) 

I reparti ospedalieri, tramite la Direzione Sanitaria, trasmettono ad AIFA le schede predisposte per il 
monitoraggio dei parametri clinici. 

 5.2.2 Richiesta farmaci off-label ai sensi della L.648/96 ed erogazione con il sistema Log80 

In mancanza di valida alternativa terapeutica, il medico insieme al farmacista, verificata 
l’approppriatezza prescrittiva e che il farmaco richiesto e la relativa indicazione siano presenti nell’elenco 
della L.648/96 o usi consolidati, predispone sul sistema informatizzato Log80 un protocollo specifico per 
la prescrizione, l’allestimento e la somministrazione di uno o più farmaci con indicazione terapeutica ai 
sensi della Legge 648/96. Di seguito schematizzati i passaggi eseguiti sul sistema informatizzato Log80: 

- inserimento e validazione del protocollo prescrivibile nelle more della legge 648/96 

- prescrizione medica 

- validazione farmacista 

- allestimento terapia 

- somministrazione terapia 

- scarico farmaco/i al CDC indicato dal medico in fase di prescrizione 

- rendicontazione File F con codice sostanza indicato dalla Regione Piemonte 

Trimestralmente il Farmacista estrae dal sistema informatizzato Log80 le terapie prescritte ai sensi della 
L.648/96 dei farmaci e le relative indicazioni presenti nell’elenco “farmaci in legge 648/96”, presente sul 
sito istituzionale di AIFA, che richiedono rendicontazione, e trasmette i dati alla Regione Piemonte. 

 5.3 Richiesta farmaci off-label per singoli pazienti ai sensi della Legge 94 dell’08/04/98: 
modalità operative 

 5.3.1 Gestione richiesta farmaci off-label ai sensi della L.94/98 ( come da nota regionale a 
carico del Centro Prescrittore, salve motivate eccezioni ed in seguito alla condivisione del verbale 
della CFI e distribuzione diretta agli sportelli DD ASL AL mediante sistema informatizzato Sofia) 

Il percorso si svolge nelle seguenti fasi: 

● richiesta su modulistica dedicata (Allegato 4) 
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● acquisizione della richiesta dettagliata del Medico prescrittore e della documentazione a supporto 
(almeno studi di fase II) per l’istruttoria ai fini della valutazione da parte della CFI 

● trasmissione della pratica alla CFI 

● se la documentazione è completa ed esaustiva, e se la richiesta è in linea con richieste già 
precedentemente autorizzate dalla CFI, nelle more della decisione finale della CFI, si procede 
all’erogazione del farmaco, con particolare riferimento alle urgenze 

● creazione lista su sistema informatizzato Sofia, valorizzando i seguenti campi: 

 Reparto: CDC della DD 

 Tipo di erogazione: 03 – FARMACI OFF-LABEL 

 Diagnosi: ICD9 

 Legge: S-S OFF-LABEL 

 Medico Proponente 

● verificare che il dato 03-off-label e la diagnosi siano presenti nella sezione relativa al farmaco 

● acquisizione del verbale riportante il parere positivo della CFI attraverso la consultazione della 
cartella condivisa presente sul server 

● in caso di richiesta proveniente da specialista afferente ad altra Azienda il Farmacista richiede 
copia del verbale di autorizzazione della CFI dell’Azienda da sottoporre alla CFI interna 

 5.3.2 Richiesta farmaci off-label ai sensi della L.94/98 ed erogazione con il sistema 
informatizzato Log80 

In mancanza di valida alternativa terapeutica, in seguito all’acquisizione della bibliografia (almeno 
studi di fase II) attestante l’uso proposto, il Farmacista predispone l’istruttoria ai fini della valutazione da 
parte della CFI. A seguito dell’approvazione da parte della CFI dell’uso off-label richiesto, il medico 
insieme al farmacista predispone sul sistema informatizzato Log80 un protocollo specifico per la 
prescrizione, l’allestimento e la somministrazione di uno o più farmaci con indicazione terapeutica 
autorizzata dalla CFI. Di seguito schematizzati i passaggi eseguiti sul sistema informatizzato Log80: 

- inserimento e validazione del protocollo off-label 

- inserimento del codice ICD9 della patologia  

- prescrizione medica 

- validazione farmacista 

- allestimento terapia 
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- somministrazione terapia 

- scarico farmaco/i al CDC indicato dal medico in fase di prescrizione 

- rendicontazione File F 
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DIAGRAMMA DI FLUSSO SOFIA 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

La richiesta è stata 
compilata su 

modulistica dedicata? 
 

Prescrizione 
conforme a RCP? 

sì 
 

no 

Creazione 
lista Sofia ed 
erogazione 

Il farmaco rientra 
nella L.648/96? 

 
Il farmaco rientra 

La richiesta è di 
tipologia off-label per 

uso routinario di reparto 

La richiesta è di 
tipologia off-label per 

singolo paziente 

Richiesta con 
modulistica dedicata? 
Presentazione di studi 

almeno fase II? 
Istruttoria e 

approvazione della 
CFI? 

Richiedere 
- Modulistica dedicata 

- Studi clinici per 
istruttoria, valutazione e 

approvazione in CFI 

Richiedere al prescrittore di 
compilare la modulistica 

dedicata 

Inserimento in applicativo DD 
Sofiacompilando i campi 

- Reparto: CDC DD 
- Tipo erogazione: 03-Farmaci off label 

- Diagnosi: ICD9 
- Legge: SS OFF-LABEL 
e successiva erogazione 

Inserimento in applicativo 
DD Sofia compilando i 

campi 
- Reparto: CDC DD 

- Tipo erogazione: 03 - 
Farmaci Legge 648 
- Diagnosi: ICD9 

- Legge: AA Legge 648 
- Disciplina: codice sostanza 

(da tabelle Paddi) 
e successiva erogazione e 

rendicontazione trimestrale 

sì no 

Paziente allo sportello 
con prescrizione 

no 

sì 

no 

sì 
 

Richiesta di farmaco al 
di fuori delle 

indicazioni registrate 
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DIAGRAMMA DI FLUSSO LOG80 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Richiesta di farmaco al 
di fuori delle 

indicazioni registrate 
 

Creazione protocollo 
condiviso medico-

farmacista su Log80 
 

Il farmaco rientra 
nella L.648/96? 

 

Richiesta off-label per 
uso routinario di reparto 

Richiesta off-label 
per singolo paziente 

Presentazione studi 
almeno fase II 

istruttoria e 
approvazione CFI 

Creazione protocollo 
condiviso medico-

farmacista su Log80 
 

Inserimento protocollo 
prescrizione medico 

validazione farmacista 
allestimento terapia 

somministrazione terapia 
scarico farmaco/i 

rendicontazione File F 

Inserimento protocollo 
inserimento codice ICD9 

patologia 
prescrizione medico 

validazione farmacista 
allestimento terapia 

somministrazione terapia 
scarico farmaco/i 

rendicontazione File F 

Rendicontazione 
trimestrale a Regione 

sì no 
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6. RIFERIMENTI NORMATIVI 

 DGR 26-801 Regione Piemonte del 17/02/2025 

 Legge 648 del 23.12.1996 e successive modifiche e aggiornamenti, compreso il D.L. 20.03.2014 
n. 36, convertito nella Legge n. 79 del 16.05.2014 

 D.L. 17.02.1998 n. 23, convertito nella Legge n. 94 del 08.04.1998 (ex “Legge Di Bella”) 

 Circolare del Ministero della Salute del 12/2/2007 “Impiego di medicinali nell'ambito del Servizio 
sanitario nazionale per indicazioni terapeutiche diverse da quelle autorizzate” 

 D.M. 07.09.2017 “Disciplina dell’uso terapeutico di medicinale sottoposto a sperimentazione 
clinica” Legge Finanziaria n. 296 del 27.12.2006, art. 1, comma 796, titolo z 

 Legge n. 296, del 27.12.2006 “Disposizioni per la formazione del bilancio annuale e pluriennale 
dello Stato (Legge Finanziaria 2007)” - art.1, comma 796, lettera z 

 Legge n. 244, del 24.12.2007 - art. 2, comma 348 (Legge Finanziaria 2008) 

 Decreto Ministero della Salute 16 gennaio 2015 “Disposizioni in materia di medicinali per terapie 
avanzate preparati su base non ripetitiva” 

 Legge 326/2003 (Fondo nazionale AIFA 5%) 

 D.M. 16/01/2015 Disposizioni in materia di medicinali per terapie avanzate preparati su base non 
ripetitiva 

 Provvedimento 20 luglio 2000 “Istituzione dell'elenco delle specialità medicinali erogabili a totale 
carico del Servizio sanitario nazionale ai sensi della legge 648/96. 

 https://www.aifa.gov.it/legge-648-96 ( data di ultimo accesso 22/04/2025) 

 Nota Regione Piemonte Protocollo 16412 del 2/05/2022 

7. ALLEGATI 

 Allegato 1: Guida consultazione scheda tecnica-monografia specialità medicinali su Sofia 

 Allegato 2: Modulo Richiesta Farmaco ai sensi della Legge 648/96 

 Allegato 3: Scheda di rilevazione spesa medicinali erogabili ai sensi della Legge 648/96 

 Allegato 4: Richiesta di Farmaci OFF-LABEL per singolo paziente 
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Allegato 1 
 

Effettuare l’accesso su Sofia con le proprie credenziali 
Cliccare sulla sezione ‘Farmaci e PTO’ 

 
 

 
Cliccare su ‘Specialità Medicinali’ 

 
 

 
Cliccare sulla barra di ricerca ‘Spec.Medicinali’; si aprirà una tendina dove è possibile cercare la specialità di proprio interesse 

tramite AIC: 
 

 



 
 

Istruzione Operativa per le richieste di farmaci 
fuori indicazioni registrate 

 
Data di emissione: 
 
Revisione n°0 
 
Pagina 12 di 16 

 

 

 

 
Cliccare sulla specialità ricercata; si aprirà una schermata di dettaglio dalla quale è possibile consultare la Scheda Tecnica e la 

Monografia Farmaco cliccando sulle relative voci presenti nel menù a sinistra. 
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Di seguito esempi di Scheda Tecnica e Monografia 
farmaco:
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Allegato 2 
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Allegato 3 
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Allegato 4 
 

 


