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Stosowanie lekow poza wskazaniami rejestracyjnymi

Eksperyment

Jacek Paszkiewicz

W potowie czerwca 2006 r. ogolnopolski dziennik relacjonowat w serii artykutow problemy
7 uzyskaniem zezwolenia na leczenie preparatem Glivec 15-letniej pacjentki cierpigcej na
chorobe nowotworowg. Dyrektor oddziatu NFZ odmowit zgody na finansowanie leczenia jako
procedury chemioterapii za zgodg ptatnika, wskazujgc, ze bytoby to mozliwe w ramach terapii
eksperymentalnej. Argumentowat, ze leczenie nie moze by¢ prowadzone w ramach zawartych
umow, gdyz wykracza poza wskazania rejestracyjne leku.

Po przedstawieniu przez lekarzy zgody Ko-
misji Bioetycznej, dyrektor oddzialu NFZ zgo-
dzil si¢ na pokrycie kosztéw tego leczenia poza
wskazaniami rejestracyjnymi.

Wsrod wielu komentarzy o mocnym zabar-
wieniu emocjonalnym pojawily si¢ m.in. wypo-
wiedzi lekarzy, ze zdziwieniem komentujacych
poczatkowa negatywna decyzje. Konieczno$cia
rozpatrywania wniosku o terapie eksperymen-
talna zaskoczeni byli takze czlonkowie Komisji
Bioetycznej. Jednak opisany przez prase problem
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nie jest wyjatkowy ani w Polsce, ani w innych
panstwach europejskich.

Dlaczego nie ma swobody?

Leki zar6wno w Polsce, jak i na calym $wiecie
rejestrowane sa dla okreslonych wskazan. Z obo-
wiazujacego prawa wynika, ze lekarz ma prawo
dowolnie stosowac lek zarejestrowany w Polsce
w zakresie jego wskazan rejestracyjnych. W innym
wypadku trzeba spetni¢ dodatkowe warunki, tj.
zglosi¢ eksperyment leczniczy. Obecna regulacja



rynek farmaceutyczny .

prawna (zgodnie z interpretacja Ministerstwa
Zdrowia) opiera si¢ na art. 21 ustawy o zawodzie
lekarza i lekarza dentysty, w ktérym wskazuje
si¢ mozliwo$¢ prowadzenia takich terapii wylacz-
nie jako eksperymentu leczniczego.

Zgodnie z art. 29 tej ustawy, by rozpoczaé
eksperyment leczniczy, potrzebna jest opinia
niezaleznej komisji bioetycznej. W celu jej uzy-
skania (zgodnie z rozporzadzeniem ministra
zdrowia), lekarz, ktéry zamierza przeprowadzi¢
eksperyment leczniczy, musi zlozy¢ wniosek
wraz z ubezpieczeniem osoby poddanej ekspe-
rymentowi medycznemu. Ubezpieczenie to
musi z kolei zosta¢ zawarte zgodnie z warunka-
mi okreslonymi w odpowiednim rozporzadzeniu
ministra finansow.

Sytuacja prawna w tym wypadku jest skom-
plikowanym zbiegiem praw, ktére generuja
restrykcyjny stan legislacji w tym zakresie. Re-
strykcyjny jest szczegdlnie zapis art. 2 pkt. 2c
ustawy Prawo farmaceutyczne. Wprost wskazuje
on, ze produkt dopuszczony do obrotu i stosowa-
ny we wskazaniu nieobjetym pozwoleniem jest
badanym produktem leczniczym. Innymi stowy,

cyjnym w badaniach postmarketingowych. Poza
tym, wytyczne przyjete przez Miedzynarodowa
Konferencje Harmonizacyjng dotyczace wska-
zan dla dobrej praktyki klinicznej (ICH-GCP)
zwiekszajac wymogi przy badaniach klinicz-
nych, spowodowaly podwyzszenie kosztéw ich
prowadzenia. Efektem jest czesto poniechanie
badan nad poszerzeniem wskazan dla niewiel-
kiej grupy potencjalnych pacjentow.

Rozmiar problemu

W ramach standardowo zawartych uméw
terapia lekiem poza wskazaniami rejestracyjnymi
nie moze by¢ finansowana przez NFZ. Uniemoz-
liwia to art. 5 pkt 37 ustawy o$wiadczeniach zdro-
wotnych. Wskazuje on, ze jednym ze $wiadczen
finansowanych przez NFZ moze by¢ $wiadczenie
w postaci leku zdefiniowanego w art. 5 pkt 9 tej-
ze ustawy jako produkt leczniczy w rozumieniu
ustawy Prawo farmacentyczne. Z.godnie natomiast
z ta ustawa, produkt leczniczy musi by¢ dopusz-
czony do obrotu. Oznacza to, ze moze by¢ sto-
sowany w ramach charakterystyki produktu
leczniczego, precyzyjnie okreSlajacej wskazania,

Y Zarowno w USA, jak i w Europie leki poza wskazaniami rejestracyjnymi
najczesciej stosuje sie w pediatrii i onkologii 37

lek dla jakiego$ rozpoznania lub nawet tylko dla
okreslonej grupy wiekowej jest w sensie praw-
nym zwyklym lekiem, a dla innego rozpoznania
czy stopnia zaawansowania choroby lub grupy
wiekowej jest badanym produktem leczniczym.
Tak byto w opisanym na wstepie wypadku.

Skqd sie wzigt problem?

Obecnie to firmy farmaceutyczne decyduja,
jakie wskazanie bedzie przedmiotem badan
naukowych, ktére nastepnie zostana przedsta-
wione jako badania uzasadniajgce ubieganie si¢
o rejestracje. Badania poprzedzajace rejestracje
wykonywane sa na koszt koncernéw farmaceu-
tycznych, a wiec koszty te podlegaja optymali-
zacji. Wobec tego wybiera sie wskazania o niskim
ryzyku, w jednostkach chorobowych mocno
zdefiniowanych i o duzych szansach uzyskania
pozytywnych wynikéw badan. Ze wzgledéw
marketingowych dobiera sie czesto wystepuja-
ce choroby, by zapewni¢ odpowiednio duzy
rynek na preparat. Choroby nowotworowe
u dzieci i rzadkie nowotwory dorostych maja
niewielka szanse sta¢ sie docelowa przyczyna
rejestracji lub nawet by¢ wskazaniem rejestra-

dawkowanie itd. Powoduje to, ze terapia lekiem
poza wskazaniami rejestracyjnymi nie moze zostac
rozliczona w zwyklej sprawozdawczo$ci umoéw
zawartych z NFZ. Kazdorazowo nalezy wystapi¢
do platnika o indywidualna zgode na zastosowa-
nie tzw. chemioterapii niestandardowej u danego
pacjenta. W ciggu 6 mies. 2006 r. oddzial mazo-
wiecki NFZ rozpatrzyl 335 wnioskéw o chemio-
terapie 1 farmakoterapie niestandardowa.

Przez 6 mies. 2006 r. wydano 242 zgody,
a w 93 wypadkach odméwiono finansowania ta-
kiej terapii. Kwota przeznaczona na leczenie poza
wskazaniami rejestracyjnymi siegnie w tym roku
prawdopodobnie 3 mln zt. Bedzie to ok. 7 proc.
funduszy, jakie oddzial mazowiecki NFZ przezna-
cza na chemioterapi¢ onkologiczng. Oczywiscie,
te dane nie odzwierciedlaja catosci problemu.

Opinie zawodowcéw

Obecny stan prawny jest krytykowany przez
profesjonalistéw medycznych. Dotyczy to zardw-
no rozumienia problemu, jak i stosunku lekarzy
do skomplikowanej procedury.

Jedna z postaw lekarzy, ktora prezentuje raczej
nieliczna grupa, to zdziwienie i catkowite niezro-
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zumienie problemu. Okazuje sig, ze w Polsce,
podobnie jak w USA, spora cze$¢ lekarzy nie wie,
ze moze leczy¢ lekiem tylko zgodnie z jego wska-
zaniami rejestracyjnymi. Ta cze$¢ Srodowiska
utozsamia rejestracje leku w Polsce z dopuszcze-
niem go do wszystkich zastosowan, jakie wymysli
lekarz prowadzacy. W przekonaniu tych lekarzy,
niektorych pacjentdéw oraz nieSwiadomych dzien-
nikarzy, rejestracja jest glejtem uprawniajacym
do nieograniczonego stosowania farmaceutyku.
Na szczescie znakomita wiekszo$¢ lekarzy ro-
zumie stan prawny (aczkolwiek go nie akceptuje).
Jako reprezentatywny komentarz moge przyto-
czy¢ fragment listu jednego z klinicystéw, ktérego
sytuacja jest szczeg6lnie ciezka, bowiem znajduje
na skrzyzowaniu dwoch najczestszych obszaréw
wystepowania probleméw leczenia poza wskaza-
niami rejestracyjnymi pediatrii i onkologii: (...)
Jak mamy ... leczyc pacjenta zgodnie z aktualnym sta-
nem wiedzy 1 jednoczesnie zgodnie z obowigzujgcymi
praepisami. .., ktdre uniemozliwiajq leczenie najnow-
szymi lekami zapewniajqcymi zgodnie z obecng wiedzq

lub jakikolwiek organ rejestracyjny nie moze
wplywac na praktyke medyczna, bo moze by¢ to
dzialanie skierowane przeciwko interesowi spo-
tecznemu. Paradoksalnie, obecny stan prawny
i restrykcyjne stanowisko, jakie musi zajmowac
NFZ, jest korzystne dla firm farmaceutycznych,
utrzymujac leki w najbardziej optacalnym nurcie
sprzedazy, bo dla tych wskazan rejestracyjnych,
dla ktorych firma chciala zarejestrowad lek ze
wzgledow marketingowych.

Najbardziej ograniczaja stosowanie lekéw poza
wskazaniami rejestracyjnymi obowigzek uzyska-
nia zgody komisji bioetycznej i rozporzadzenie
wykonawcze ministra zdrowia, precyzujace wa-
runki uzyskania takiej zgody. Warunki te sg trud-
ne sg do spelnienia. Jednym z najtrudniejszych jest
konieczno$¢ poniesienia przez szpital kosztow
ubezpieczenia proby leczniczej. Sa to koszty siega-
jace kilkudziesieciu tysiecy ztotych przy ubezpie-
czeniu jednej proby leczniczej i jako koszty niere-
fundowane przez NFZ szybko zredukowalyby
do zera mozliwos¢ stosowania tych lekéw.

Y3/ obowigzujgcego prawa wynika, ze lekarz ma prawo dowolnie stosowac
lek zarejestrowany w Polsce w zakresie jego wskazan rejestracyjnych. W innym
wypadku trzeba spetni¢ dodatkowe warunki, tj. zgtosic eksperyment leczniczy 33

najwigkszq skutecznos¢? Tego pogodzic sig nie da.
Pragng stanowczo podkreslic, ze jako lekarz nie moge
2godzi¢ sig na administracyjne ograniczanie szans
przezycia chorych dzieci (...)

Czy to tylko polski problem?

Obszary, w ktérych stosowanie lekéw poza
wskazaniami rejestracyjnymi jest najwicksze
(zaréwno w USA, jak i w Europie), to lecznictwo
pediatryczne i onkologiczne. Z kolei konflikt
miedzy publicznymi oraz prywatnymi platnika-
mi, odmawiajgcymi finansowania terapii poza
wskazaniami rejestracyjnymi, znany jest w wie-
lu krajach. Problem ten dotyczyl zaréwno USA,
jak i krajow europejskich, zwlaszcza tzw. starej
Unii. Unia Europejska podjela jednak probe ure-
gulowania problemu pozarejestracyjnego stoso-
wania lekéw dla dzieci. Projekt rozporzadzenia
procedowany w Parlamencie Europejskim powi-
nien zacza¢ obowigzywad od 2007 r.

Co mozna zrobié?

Rejestracja leku, wiedza medyczna i doswiad-
czenie kliniczne sa odmiennymi stronami tej sa-
mej monety, jaka jest rzeczywista warto$¢ danego
leku dla ludzi chorych w danej populacji. NFZ
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Konieczne jest zatem opracowanie alternatyw-
nej drogi akceptowania terapii poza wskazaniami
rejestracyjnymi. Obecnie stosowane uregulowa-
nia prawne mialy stymulowaé¢ wprowadzenie
prawdziwych préb klinicznych i nie nadajg sie
do rutynowego stosowania w sytuacjach, gdy
terapie powielajg dobrze opisane i zdefiniowane
schematy leczenia (o rozpoznanym bezpieczen-
stwie 1 skutecznosci).

Ministerstwo Zdrowia powinno wiec opraco-
wa¢ odrebne rozporzadzenie dotyczace akceptacji
terapii poza wskazaniami rejestracyjnymi, ktore
nie spetniajg warunkow eksperymentu lecznicze-
g0, a sa jedynie naukowo udowodniong terapig
alternatywng. Schematy takiego leczenia nie po-
winny by¢ opiniowane jednostkowo przez NFZ,
lecz np. przez Agencje Oceny Technologii Me-
dycznych. AOTM ustalataby zasady ich stosowa-
nia i po akceptacji schematy takie bylyby umiesz-
czane na prowadzonej przez ministra zdrowia li-
$cie alternatywnych terapii opartych na faktach
naukowych dopuszczonych do stosowania w spe-
gjalistycznych osrodkach.

dr n. med. Jacek Paszkiewicz
jest zastepcq dyrektora ds. medycznych
Mazowieckiego Oddziatu Wojewédzkiego NFZ



