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Z ASTOSOWANIE PRODUKTU LECZNICZEGO
TERAPII ZAAWANSOWANE] - WYJATKU SZPITALNEGO
A EKSPERYMENT LECZNICZY

- Marlena Pecyna -

Abstrakt: Artykul przedstawia rozwazania oparte na regulacji prawa unijnego oraz polskiego do-
tyczace wytwarzania oraz stosowania produktéw leczniczych terapii zaawansowanej - wyjatkow
szpitalnych. Autorka omawia unijne Zrédlo regulacji ATMP-HE, jej funkcje oraz cel wprowadzenia
do prawa unijnego, a nastepnie relacje tej regulacji do polskiego uregulowania dotyczacego ekspe-
rymentu leczniczego. W ocenie autorki na gruncie obowigzujacego stanu prawnego nie jest zasadne
stanowisko, zgodnie z ktérym produkt leczniczy terapii zaawansowanej - wyjatek szpitalny jest na
tyle legalnie odrebnym pojeciem, a wrecz instytucja prawna, ze nie stosuje si¢ do niego regulacji
krajowej. Jest to bowiem stanowisko nie tylko niespéjne z regulacjg unijng oraz krajowg, ale rowniez
skutkujace przerzuceniem ciezaru ryzyka zastosowania tego produktu bez jakiejkolwiek kontroli oraz
odpowiedzialnosci na pacjenta. Autorka wyrazita stanowisko, zgodnie z ktérym de lege lata zastoso-
wanie produktu leczniczego terapii zaawansowanej - wyjatku szpitalnego nalezy kwalifikowac jako
eksperyment leczniczy, do ktérego stosuje sie takze granice dopuszczalnoéci jego przeprowadzenia.
Autorka przedstawia skutki uznania zastosowania ATMP-HE za eksperyment leczniczy oraz skutki
przyjecia stanowiska odmiennego. Ponadto w artykule zawarte zostaly rozwazania na temat niezasad-
nosci utozsamiania stosowania ATMP-HE z off-label use oraz compassionate use. Autorka sformulowata
réwniez postulaty de lege ferenda.
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1. Wprowadzenie

Pojeciu produktu leczniczego terapii zaawansowanej - wyjatkowi szpitalnemu' mozna
przypisac charakter szczegélny, zgodnie z jego nazwa. O wyjatkowosci Swiadczy bo-
wiem zaréwno regulacja prawna dotyczaca ATMP-HE, cel jej wprowadzenia oraz zasady
jego stosowania zaréwno na plaszczyznie krajowej, jak i europejskiej. Tytulem wstepu
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! Dalej réwniez jako: ATMP-HE (ang. advanced therapy medicinal product - hospital exemption).
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do niniejszego opracowania nalezy wspomniec?, ze pojecie ATMP-HE zostato wprowa-
dzone do prawa unijnego w art. 28 (1) rozporzadzenia (WE) nr 1394 /2007 Parlamentu
Europejskiego i Rady z dnia 13 listopada 2007 r. w sprawie produktéw leczniczych tera-
pii zaawansowanej i zmieniajacego dyrektywe 2001/83/WE oraz rozporzadzenie (WE)
nr 726/2004°. Znaczenie zmiany dyrektywy 2001/83/WE Parlamentu Europejskiego
i Rady z dnia 6 listopada 2001 w sprawie wspélnotowego kodeksu odnoszacego sie do
produktéw leczniczych stosowanych u ludzi* polega na tym, ze produkt leczniczy tera-
pii zaawansowanej - wyjatek szpitalny stanowi jednoczeénie wylaczenie zastosowania
dyrektywy 2001/83/WE do tego rodzaju produktéw. Celem wprowadzenia do prawa
unijnego tej szczegolnej regulacji stanowiacej wyjatek od zasady, zgodnie z ktérg zaden
produkt leczniczy nie moze by¢ wprowadzony do obrotu bez pozwolenia wlasciwego
organu w ramach procedury wydawania takiej zgody, byto umozliwienie dostepu
do produktéw terapii zaawansowanej pacjentom ze szczeg6lnie rzadkimi schorze-
niami, a takze rozwdj biotechnologii medycznej°. Jest to jednoczesnie zakres regulacji
szczegodlnej zarbwno w ramach prawa unijnego, jak i prawa krajowego. Jak wynika
z motywOw rozporzadzenia nr 1394/2007, powodem wprowadzenia szczegdlnego
uregulowania jest uwzglednienie przez prawodawce unijnego postepu w dziedzinie
biotechnologii komérkowej i molekularnej, ktéry doprowadzit do rozwoju réznego
rodzaju terapii zaawansowanych, w szczeg6lnosci genowej, komoérkowej, inzynierii
tkankowej. Wobec czasochtonnosci procesu wprowadzania na rynek danego produktu
(w tym terapii zaawansowanej) zgodnie z procedura rejestracyjna, prawodawca unijny
dostrzegt przypadki, w ktérych uzasadnione moze by¢ zastosowanie produktu lecz-
niczego terapii zaawansowanej w okolicznosciach szczegolnych zapewniajac z jednej
strony pacjentowi dostep do leczenia niekiedy ratujacego zycie lub zdrowie, ale dbajac
rowniez o dochowanie zasad bezpieczeristwa i etyki majacych réwnie fundamentalne
znaczenie dla pacjenta®.

Do wartosci tych nawigzuje réwniez definicja produktu leczniczego terapii za-
awansowanej - wyjatku szpitalnego wprowadzona w art. 28 rozporzadzenia nr 1394/2007,
zgodnie z ktérym jest to produkt leczniczy terapii zaawansowanej w rozumieniu art.
2 rozporzadzenia, ktéry jest przygotowywany w sposob niesystematyczny zgodnie ze
szczegblowymi normami jakosci i wykorzystywany (stosowany) w tym samym paristwie
czlonkowskim w szpitalu, na wylaczng odpowiedzialnoé¢ zawodowa praktykujacego
lekarza, w celu realizacji indywidualnego przepisu lekarskiego na produkt wykonany

2 Szczegodtowo: Pecyna, Dulak (2022a); Pecyna, Dulak (2022b); Dulak, Pecyna (2023) i podana tam
literatura.

* Dz.U. L 324 210.12.2007 r., dalej: rozporzadzenie nr 1394/2007.

* Dz.U. L 311 z 28.11.2001 r., dalej: dyrektywa 2001/83/WE.

5 Zgodnie z art. 6 dyrektywy 2001/83/WE ,Zaden produkt leczniczy nie moze by¢ wprowadzony
do obrotu, w panstwie cztonkowskim bez pozwolenia na wprowadzenie do obrotu wydanego przez
wlasciwe organy tego panstwa cztonkowskiego zgodnie z niniejsza dyrektywa lub pozwolenia
wydanego zgodnie z rozporzadzeniem (WE) nr 726/2004 w zwigzku z rozporzadzeniem (WE) nr
1901/2006 Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia 12 grudnia 2006 r. w sprawie produktéw leczni-
czych stosowanych w pediatrii oraz rozporzadzeniem (WE) nr 1394/2007.” Zob. takze Borysowski,
Gorski, Wnukiewicz-Kozlowska (2018).

¢ Coppens et al. (2020); Cuende et al. (2022).
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na zamowienie dla konkretnego pacjenta’. Pomimo unijnego Zrédla regulacji prawnej
zawartej w rozporzadzeniu nr 1394/2007, polski ustawodawca, na co zostata juz zwroé-
cona uwaga w doktrynie, dokonat jej implementacji do krajowego porzadku prawnego
zjednoczesna niedozwolong modyfikacja tresci®. Pojecie ATMP-HE uregulowane w art. 2
pkt 33b) ustawy Prawo farmaceutyczne’ obejmuje bowiem szerszy zakres produktéw lecz-
niczych terapii zaawansowanej niz wynikajacy z regulacji unijnej oraz dopuszcza szerszy
zakres ich wytwarzania oraz zastosowania'. Nie powtarzajac argumentacji wyrazonej we
wczeéniejszych publikacjach warto jednak podkresli¢, ze ze wzgledu na unijny charakter
regulacji oraz jej skutki w odniesieniu do prawa krajowego, pojecie ATMP-HE nalezy
stosowac tak, jak zostalo uregulowane wprost w rozporzadzeniu nr 1394/2007". Samo
pojecie produktu leczniczego terapii zaawansowanej - wyjatku szpitalnego, jakkolwiek
majace pierwszorzedne znaczenie dla krajowego uregulowania, ktére je uzupetnia (np.
w odniesieniu do procedury wytwarzania tego rodzaju produktéw i kontroli tego wytwa-
rzania przez organy wiadzy publicznej, zgodnie z wytycznymi zawartymi w art. 28 (2)
rozporzadzenia nr 1394 /2007) nie wyczerpuje wszystkich zagadnien, ktére sa zwigzane
ze stosowaniem takich produktow wobec pacjentéw. Definicja ATMP-HE nie stanowi bo-
wiem regulacji wszystkich przestanek jego zastosowania, ani skutkéw prawnych. Ponadto
nalezy ja wykladac¢ przez pryzmat celu jej wprowadzenia oraz zakresu jej szczegélnego
charakteru, ktéry zwiazany jest z zasadami wprowadzania produktéw leczniczych terapii
zaawansowanych na rynek, a nie innymi przestankami dopuszczalnosci ich stosowania.

W niniejszym opracowaniu podjete zostanie zagadnienie stosowania ATMP-HE
w ramach regulacji eksperymentu leczniczego oraz zostang przedstawione skutki przy-
jecia stanowiska przeciwnego. Wnioski wynikajace z rozwazar maja na celu sformuto-
wanie ewentualnych postulatéw de lege ferenda.

2. Zastosowanie ATMP-HE jako eksperyment leczniczy

2.1. Zarys problemu

Przytoczona wyzej definicja produktu leczniczego terapii zaawansowanej - wyjatku szpi-
talnego koncentruje sie przede wszystkim na powodzie jego stworzenia (indywidualny
przepis lekarski dla konkretnego pacjenta) i sposobie przygotowania (w spos6b niesys-
tematyczny na zamoéwienie dla indywidualnego pacjenta). W odniesieniu do stosowania
danego ATMP-HE art. 28 rozporzadzenia nr 1394/2007 stanowi, Ze nastepuje ono na
wylaczng odpowiedzialnos¢ zawodowa praktykujacego lekarza, w szpitalu w paristwie
czlonkowskim miejsca jego wytworzenia. Uregulowanie unijne kladzie zatem nacisk na
indywidualizacje wytworzenia i zastosowania takiego produktu. Procedura wytwarzania
produktéw leczniczych terapii zaawansowanej - wyjatkéw szpitalnych powinna by¢ za-
tem nastawiona na niesystematycznoé¢ w zwiazku z zaméwieniem produktu leczniczego

7 Pecyna, Dulak (2022b).

8 Pecyna, Dulak (2022a).

® Dz.U. z 2001 r. nr 126 poz. 1381, z pézn. zm., dalej: Prawo farmaceutyczne.
1 Pecyna, Dulak (2022a); Pecyna, Dulak (2022b); Dulak, Pecyna (2023).

1 Ibidem.
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wykonanego zgodnie z indywidualnym przepisem lekarskim dla danego pacjenta, a nie na
seryjnos¢ produkgji danego produktu. Chodzi zaré6wno o etap wnioskowania o udzielenie
zgody na wytworzenie ATMP-HE, jak i etap wydawania decyzji przez kompetentny organ
panistwa cztonkowskiego. W Polsce ten zakres jest uregulowany w art. 38a ustawy Prawo
farmaceutyczne, ktéry jednakze nie realizuje wytycznych prawa unijnego wynikajacych
z zakresu definicyjnego ATMP-HE uregulowanego w art. 28 rozporzadzenia nr 1394/2007,
pomijajac w toku postepowania w przedmiocie wydania zgody na wytworzenie produktu
leczniczego terapii zaawansowanej - wyjatku szpitalnego przestanki wytworzenia tego
produktu wedtug indywidualnego przepisu lekarskiego na zamoéwienie dla konkretnego
pacjenta oraz zezwalajac w istocie na ich masowg, a nie niesystematyczng produkcje’>.
Powyzsze juz na etapie regulacji prawnej pozwala na wytwarzanie produktéw leczni-
czych terapii zaawansowanej poza procedura rejestracji oraz na ich stosowanie w zakresie
przekraczajacym granice okreslone w definicji ATMP-HE w prawie unijnym?®.

Prawo unijne, regulujac pojecie ATMP-HE ujmuje je w kontekscie szczeg6lnego
charakteru zwigzanego z wprowadzaniem produktu leczniczego terapii zaawansowanej na
rynek, nie wylaczajac jednoczesnie w pozostatym zakresie zastosowania prawa krajowego
do tego rodzaju produktéw oraz ich stosowania. Wobec powyzszego nalezy rozwazy¢, do
ktérego rodzaju wyjatkowego (bo bez rejestracji) sposobu zastosowania mozna przypisac
produkt leczniczy terapii zaawansowanej - wyjatek szpitalny. W tym kontekscie wyrazane
sa stanowiska wedle ktérych ATMP-HE powinien by¢ stosowany na zasadzie wyjatku od
wszelkich procedur szczegdlnych (a z definicji rowniez od procedury rejestracji); ATMP-
-HE nalezy uznac za przypadek compassionate use (niekiedy naprzemiennie z zastosowa-
niem off label); oraz ATMP-HE nalezy rozpatrywac¢ w ramach eksperymentu leczniczego.

2.2. Zastosowanie ATMP-HE a compassionate use lub off-label use

Rozwazajac zasadnos¢ ujecia stosowania produktu leczniczego terapii zaawansowanej -
wyjatku szpitalnego w ramach compassionate use nalezy w pierwszym rzedzie wyjasnic,
na czym polega to zastosowanie. Jest to bowiem szczegélna procedura uregulowana
na zasadzie wyjatku w art. 83 rozporzadzenia nr 726/2004 z dnia 31 marca 2004 r.
ustanawiajacego unijne procedury wydawania pozwolen dla produktéw leczniczych
stosowanych u ludzi i nadzoru nad nimi oraz ustanawiajace Europejska Agencje Le-
kow'. Jest to uregulowanie szczeg6lne wobec art. 6 dyrektywy 2001/83/WE, zgodnie
z ktérym panstwa cztonkowskie moga uczyni¢ produkt leczniczy przeznaczony do
stosowania przez cztowieka nalezacy do kategorii okreslonych w art. 3 ust. 1 oraz 2
rozporzadzenia nr 726 /2004 dostepnym do ,,indywidualnego stosowania”'® (compas-

12 Pecyna, Dulak (2022a); Pecyna, Dulak (2022b); Dulak, Pecyna (2023).

3 EC-HCPDG (2012).

4 Dz.U. L 136 z 30.04.2004.

> Chodzi o produkty lecznicze wymienione w zalagczniku do rozporzadzenia, co do ktérych ist-
nieje zakaz wprowadzenia do obrotu w Unii Europejskiej bez unijnego pozwolenia oraz produkty
niewymienione we wspomnianym zalgczniku, jesli spelniaja one wymogi okreslone w art. 3 ust. 2
rozporzadzenia nr 726/2004.

16 Okreslenie pochodzi z oficjalnego ttumaczenia rozporzadzenia nr 726 /2004, chociaz nie jest to okre-
Slenie oddajace sens angielskiego terminu compassionate use; chodzi zatem o zastosowanie okreslonego
produktu pod wplywem wspoéiczucia dla pacjenta ze wzgledu na rodzaj choroby i brak mozliwosci
leczenia produktem leczniczym zarejestrowanym.
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sionate use). Wspomniane compassionate use oznacza mozliwos¢ zastosowania produktu
niezarejestrowanego w odniesieniu do grupy pacjentéw z chroniczna lub powazna
wyciericzajaca chorobg, lub z choroba zagrazajaca zyciu, ktorzy nie moga by¢ pomyslnie
leczeni przez produkt dopuszczony do obrotu. Warunkiem sine qua non dopuszczalnosci
zastosowania produktu leczniczego jako compassionate use jest, zgodnie z art. 83 ust. 2
rozporzadzenia nr 726 /2004, zlozenie wniosku o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu
tego produktu (czyli bycie przedmiotem procedury rejestracyjnej) zgodnie z regulacja
art. 6 rozporzadzenia lub poddanie produktu badaniom klinicznym'. Z art. 83 ust. 1
rozporzadzenia nr 726 /2004 wynika, ze to paristwa czlonkowskie decyduja o dopusz-
czalnosci compassionate use, czyli w tym zakresie konieczna jest regulacja krajowa w celu
zapewnienia stosowalnosci wyjatku uregulowanego w rozporzadzeniu unijnym?, ktére
majg obowiazek powiadomienia o tym Europejskiej Agencji Lekow™.

Przytoczone wymogi compassionate use w widoczny spos6b ukazuja odmiennos¢
i odrebnoé¢ tego rodzaju zastosowania produktu leczniczego w rozumieniu art. 3 ust.
112 rozporzadzenia nr 726 /2004 oraz ATMP-HE w rozumieniu art. 28 rozporzadzenia
nr 1394/2007. Obrazowo mozna stwierdzi¢, ze wyjatkowosé¢ produktu leczniczego te-
rapii zaawansowanej - wyjatku szpitalnego polega na czyms$ innym niz wyjatkowosc¢
compassionate use, ktéra dotyczy szerszego zakresu produktéw leczniczych niz objete
definicja ATMP, ale przede wszystkim produktéw w procedurze rejestracji lub po bada-
niach klinicznych, gdy tymczasem produkt leczniczy terapii zaawansowanej - wyjatek
szpitalny cechuje indywidualnoé¢ przepisu lekarskiego i konkretno$¢ w zakresie wy-
tworzenia i stosowania oraz zorientowanie na indywidualnego pacjenta, a jednoczesnie
brak zwigzku z procedurg rejestracji tego produktu jako warunku koniecznego dopusz-
czalnosci jego zastosowania.

Nie jest rowniez uzasadniona préba utozsamienia zastosowania ATMP-HE
z off-label use, ktére dotyczy produktu leczniczego podlegajacego rejestracji oraz zare-
jestrowanego i obejmuje jego zastosowanie pomimo braku wskazan terapeutycznych
okreslonych w charakterystyce tego produktu leczniczego. ATMP-HE z definicji nie
jest produktem leczniczym zarejestrowanym i nie ma wobec niego okreslonych wska-
zan terapeutycznych. Off-label use oznacza zatem pozarejestracyjne zastosowanie leku
zarejestrowanego, dostepnego na rynku, aczkolwiek w spos6b odbiegajacy od jego
charakterystyki jako produktu leczniczego®.

W tym kontekscie warto rowniez zwrdci¢ uwage na nieporozumienia wynika-
jace z powotania w kontekscie stosowania ATMP-HE regulacji zawartej w art. 47d ust.
1 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanej ze srodkéw publicznych*
ujetym w ramy rozdzialu 3A ,Ratunkowy dostep do technologii lekowych”, ktéry
w wyjatkowych okolicznosciach, tj. w przypadku uzasadnionej i wynikajacej ze wskazari
aktualnej wiedzy medycznej potrzeby, dopuszcza zastosowanie u pacjenta leku, ktory

7 EMA (2007).

8 Baran (2020).

9 Borysowski, Gérski, Wnukiewicz-Kozlowska (2018).

2 STAMP Commission Expert Group (2017); Jagocha (2021).

21 Ustawa z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw
publicznych (Dz.U. z 2004 r. nr 210 poz. 2135 z pézn. zm.).
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nie jest finansowany ze srodkéw publicznych o danym wskazaniu, jesli jest to niezbedne
dla ratowania zycia lub zdrowia pacjenta we wskazaniu wystepujacym u jednostkowych
pacjentéw, a zostaly wyczerpane wszystkie mozliwe do zastosowania w tym wskazaniu
dostepne technologie medyczne finansowane ze srodkéw publicznych. Jest to zatem
regulacja majaca na celu rozszerzenie, na podstawie zgody wydanej w formie decyzji
administracyjnej przez ministra wlasciwego do spraw zdrowia, zakresu finansowania ze
srodkéw publicznych technologii medycznej, ktéra nie jest objeta refundacja i dotyczy
wylacznie leku dopuszczonego do obrotu. Jednoczesnie wydaje sig, ze dotyczy ona nie
zastosowania danego produktu leczniczego poza wskazaniami terapeutycznymi, ale jego
finansowania ze srodkéw publicznych w celu zastosowania zgodnie z charakterystyka
produktu leczniczego.

Z powyzszego wynika, ze ATMP-HE z definicji oraz funkcji nie moze by¢ ujety
W ramy prawne compassionate use oraz off-label use, a zatem pozostaje do rozwazenia
regulacja dotyczaca eksperymentéw medycznych.

2.3. Zastosowanie ATMP-HE w ramach eksperymentu leczniczego

2.3.1. Uzasadnienie materialnoprawne

Wytaczenie stosowania produktu leczniczego terapii zaawansowanej - wyjatku szpi-
talnego w ramach przedstawionych wyzej szczeg6lnych , procedur” kieruje uwage
na regulacje eksperymentu medycznego, w tym eksperymentu leczniczego®, zawartg
w ustawie o zawodach lekarza i lekarza dentysty®. Ratio legis tej regulacji stanowi ob-
jecie zakresem jej zastosowania szerokiego spektrum dziatai majacych na celu rozwdj
medycyny oraz dazenie do zapewnienia ochrony zdrowia lub zycia w przypadkach,
w ktorych dotychczasowe sposoby leczenia réznego rodzaju schorzen sensu largo nie
przyniosty dostatecznych efektéw. Przypomnie¢ nalezy w tym miejscu, ze ekspe-
rymentem leczniczym, zgodnie z art. 21 ust. 2 ustawy o zawodach lekarza i lekarza
dentysty, jest wprowadzenie nowych albo tylko czesciowo wyprébowanych metod
diagnostycznych, leczniczych lub profilaktycznych w celu osiggniecia bezposredniej
korzysci dla zdrowia osoby chorej. Moze by¢ on przeprowadzony, jesli dotychczas
stosowane metody nie sa skuteczne albo jezeli ich skutecznos¢ nie jest wystarczajaca. Z
powyzszego wynika, ze celem eksperymentu leczniczego jest osiagniecie bezposredniej
korzysci dla zdrowia osoby chorej. Jest to przestanka uzasadniajaca wprowadzenie
rzeczonych metod. Natomiast eksperyment badawczy jest definiowany giéwnie przez
jego cel, tj. przede wszystkim rozszerzenie wiedzy medycznej (art. 21 ust. 3 ustawy o za-
wodach lekarza i lekarza dentysty), niezaleznie od tego, czy bedzie przeprowadzony
na osobie chorej czy zdrowej oraz przy braku lub w obecnosci zaledwie minimalnego
i niepozostajacego w dysproporcji do pozytywnych rezultatéw ryzyka dla uczestnika
eksperymentu. Z powyzszego wynika, ze eksperyment badawczy nie jest ograniczony
do zastosowania metod diagnostycznych, leczniczych czy profilaktycznych, bowiem

2 Bosek, Gatazka (2018).
2 Ustawa z dnia 5 grudnia 1996 r. o zawodach lekarza i lekarza dentysty (Dz.U. z 1997 r. nr 28 poz.
152 z p6zn. zm., tj. z dnia 5 sierpnia 2022 r. - Dz.U. z 2022 r. poz. 1731).
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w ogole nie jest definiowany przez pryzmat sposobu jego przeprowadzenia, ale przez
cel oraz ograniczenie zwigzane z ryzykiem dla uczestnika*. W art. 21 ust. 4 wprowa-
dzono dodatkowa kategorie eksperymentu medycznego, tj. tzw. prébkowy (polegajacy
na przeprowadzeniu badan materialu biologicznego, w tym genetycznego, pobranego
od osoby dla celéw naukowych), ktéry, mimo ze wywoluje uzasadnione kontrowersje
interpretacyjne, ze wzgledu na meritum niniejszego opracowania zwiazane z ATMP-HE
zostaje w dalszej analizie pominiety.

Biorac pod uwage powyzsze nalezy zauwazy¢, ze produkt leczniczy terapii
zaawansowanej - wyjatek szpitalny z definicji niejako stanowi nowa metode lecznicza
w rozumieniu art. 21 ust. 2 ustawy o zawodach lekarza i lekarza dentysty, bowiem
jest wytwarzany wedlug indywidualnego przepisu lekarskiego na produkt wykonany
W sposOb niesystematyczny dla konkretnego pacjenta. Nie jest réwniez wykluczona
kwalifikacja zastosowania ATMP-HE jako metody cze$ciowo wyprébowanej w rozu-
mieniu wspomnianego uregulowania, jesli w tzw. ,,podobnych” przypadkach produkty
lecznicze terapii zaawansowanej byly stosowane z udowodnionym/uprawdopodob-
nionym pozytywnym skutkiem (np. ten sam lekarz sporzadzat indywidualne prze-
pisy lekarskie dla réznych pacjentéw cierpiacych na podobna jednostke chorobowg).
Natomiast przestanka ,nowosci” lub , czeéciowego wyprébowania” metody leczniczej
moze sluzy¢ jednoczeénie jako okreslenie granicy uznania zastosowania danego pro-
duktu leczniczego terapii zaawansowanej za wyjatek szpitalny. Art. 28 rozporzadzenia
nr 1394 /2007 regulujac definicje ATMP-HE nie okresla jednoczeénie, ile razy dany
produkt leczniczy terapii zaawansowanej - wyjatek szpitalny wytworzony zgodnie
z indywidualnym przepisem lekarskim na zamoéwienie dla konkretnego pacjenta moze
by¢ zastosowany w ogolnosci, to jest jako metoda lecznicza w przypadkach réznych
0s6b dotknietych podobna jednostka chorobowgq (np. tzw. rzadka chorobaq). Liczba ta
(jako suma) stanowi przedmiot rozwazan oraz réznic w poszczegélnych systemach
prawnych panstw czlonkowskich UE, przy czym najczesciej wystepujace stanowiska
dopuszczaja od 8 do 30 podan takiego produktu pacjentom.” Jest to bowiem kwestia
zasadnosci przyjecia ,wyjatkowego” charakteru danego produktu oraz relacji zasad
jego zastosowania do np. badan klinicznych. Wydaje sig, ze przestanki eksperymentu
leczniczego, tj. nowosc¢ lub czeSciowe wyprébowanie metody leczniczej stanowia réw-
niez o granicy zasadnosci przyjecia zastosowania danego produktu leczniczego terapii
zaawansowanej jako wyjatku szpitalnego w ramach eksperymentu leczniczego. Masowe
stosowanie okreslonej metody leczniczej opartej na ATMP-HE nalezy uznac¢ zaréwno za
niezgodne z definicja produktu leczniczego terapii zaawansowanej - wyjatku szpitalne-
go uregulowana w art. 28 rozporzadzenia nr 1394/2007%, jak i za przekroczenie granic
eksperymentu leczniczego®.

# Podobnie - zob. Bosek, Galazka (2018); Pecyna, Dulak (2022b).

% Coppens et al. (2020); Iglesias-Lopez et al. (2021); Ivaskiene, Mauricas, Ivaska (2017).

% Dulak, Pecyna (2023).

7 Na temat watpliwosci interpretacyjnych zwigzanych z pojeciem eksperymentu leczniczego zob.
Bosek, Gatazka (2018).
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2.3.2. Skutki prawne stanowiska o zastosowaniu ATMP-HE w ramach eksperymen-
tu leczniczego

Przyjecie stanowiska o zastosowaniu produktu leczniczego terapii zaawansowanej -
wyjatku szpitalnego w ramach eksperymentu leczniczego ma donioste konsekwencje
prawne. Poza wyzej wspomnianym skutkiem opartym na definicji eksperymentu leczni-
czego, ktéra moze zarazem stanowic o granicy dopuszczalnosci przyjecia zastosowania
danego produktu leczniczego jako wyjatku szpitalnego, nalezy réwniez wskazac na gra-
nice materialnoprawnej i proceduralnej dopuszczalnosci przeprowadzenia danego eks-
perymentu z wykorzystaniem ATMP-HE uregulowane w ustawie o zawodach lekarza
i lekarza dentysty oraz na skutki w zakresie odpowiedzialnosci za przeprowadzenie tego
rodzaju eksperymentu z wykorzystaniem produktu leczniczego terapii zaawansowane;j.

Ogolna norma wyznaczajaca granice dopuszczalnosci przeprowadzenia ekspery-
mentu medycznego, w tym leczniczego, jest art. 22 ustawy o zawodach lekarza i lekarza
dentysty. Zgodnie tg regulacja eksperyment medyczny moze by¢ przeprowadzony,
jesli spodziewana korzys¢ lecznicza lub poznawcza ma istotne znaczenie, a przewidy-
wane osiagniecie tej korzysci oraz celowos¢ i sposéb przeprowadzenia eksperymentu
sa zasadne w Swietle aktualnego stanu wiedzy i zgodne z zasadami etyki lekarskie;j.
Zastosowanie podanego uregulowania ma kluczowe znaczenie dla oceny dopuszczal-
noéci uzycia danego produktu leczniczego terapii zaawansowanej wobec konkretnego
pacjenta, takze gdy produkt ten zostal wytworzony i ma by¢ zastosowany jako wyja-
tek szpitalny w rozumieniu art. 28 rozporzadzenia nr 1394/2007. Z treéci rzeczonego
uregulowania rozporzadzenia unijnego wynika, ze produkt ten zostaje wykonany wg
indywidualnego przepisu lekarskiego na zaméwienie dla konkretnego pacjenta i jest sto-
sowany w szpitalu na wylaczng odpowiedzialno$¢ zawodowgq praktykujacego lekarza,
ale nie jest to uregulowanie kompletne. W ramach zastosowania eksperymentu leczni-
czego z wykorzystaniem ATPM-HE dodatkowo bowiem podmiot przeprowadzajacy
eksperyment leczniczy (ktérym nie musi by¢ lekarz tworzacy indywidualny przepis
i stosujacy ten produkt jako wyjatek szpitalny) musi wykazaé przestanki dopuszczalnosci
przeprowadzenia eksperymentu medycznego w rozumieniu art. 22 ustawy o zawodach
lekarza i lekarza dentysty. Sa to okolicznosci fundamentalne z punktu widzenia wazenia
korzysci terapeutycznej oraz ryzyka zwigzanego z przeprowadzeniem eksperymentu
i jego zasadnosci w $wietle aktualnej wiedzy naukowej.”® Maja one znaczenie réwniez
dla odpowiedzialnoséci za skutki powstate w zwiazku z przeprowadzonym ekspery-
mentem medycznym, wyznaczajac granice jego zgodnosci z prawem. Przekroczenie
granic dopuszczalnosci wykonania eksperymentu medycznego oznacza bezprawnosc¢
dzialania, takze na gruncie regulacji odpowiedzialnosci deliktowej w rozumieniu art. 415
k.c., ktéra stanowi ogdlng podstawe prawna tej odpowiedzialnosci w prawie cywilnym.
Zagadnienie odpowiedzialnosci za skutki eksperymentu leczniczego, w tym z wyko-
rzystaniem produktu leczniczego terapii zaawansowanej, bylo przedmiotem szczego-
towych rozwazan w innym opracowaniu®, natomiast w tym miejscu nalezy zwrécic

% Dulak, Pecyna (2023).
¥ Pecyna, Dulak (2022b).

8/14



Marlena Pecyna » Zastosowanie produktu leczniczego terapii zaawansowaneyj. ..

uwage na kwestie, ktéra jest uznawana za jedna z bardziej kontrowersyjnych. Chodzi
o pojecie ATMP-HE uregulowane w art. 28 rozporzadzenia nr 1394/2007, w ktérym
mowa jest o zastosowaniu produktu leczniczego terapii zawansowanej - wyjatku szpi-
talnego w szpitalu w panistwie cztonkowskim wytworzenia tego produktu na wylaczna
profesjonalng odpowiedzialnosc¢ praktykujacego lekarza (under the exclusive professional
responsibility of a medical practitioner). Przypomnie¢ nalezy, ze polski ustawodawca w art.
2 pkt 33b) Prawa farmaceutycznego rozszerzy! zakres tej przestanki stanowiac o wylacz-
nej odpowiedzialnosci lekarza w omawianym kontekscie, co §wiadczy o niezgodnosci
prawa polskiego z unijnym. Zwazywszy jednak na regulacje prawa unijnego nalezy
sie zastanowic, czy prawodawca unijny rzeczywiscie okreslit pelny zakres odpowie-
dzialnosci za zastosowanie produktu leczniczego terapii zaawansowanej i czy w art. 28
rozporzadzenia nr 1394/2007 w ogdle chodzi o odpowiedzialno$¢ wobec pacjenta za
skutki wytworzenia oraz zastosowania produktu leczniczego terapii zaawansowa-
nej - wyjatku szpitalnego. Wyktadnia art. 28 rzeczonego rozporzadzenia nie moze by¢
oderwana od zakresu zastosowania tego aktu prawnego, a w tym kontekscie - przede
wszystkim od zakresu zastosowania dyrektywy 2001/83/WE, ktéry dotyczy zasad
wprowadzania produktéw leczniczych, w tym produktéw leczniczych terapii zaawan-
sowanej do obrotu. Sa to normy o publicznoprawnym charakterze®, ktérych celem nie
jest uregulowanie relacji pomiedzy osoba, na zamoéwienie dla ktérej ATMP - HE jest
wytwarzany oraz wobec ktorej jest stosowany, lecz ustalenie zakresu dopuszczalnosci
wytworzenia i zastosowania produktu leczniczego terapii zaawansowanej poza proce-
dura rejestracji oraz medycznej kwalifikacji danego produktu. Powyzsze oznacza, ze
wylaczna odpowiedzialnoé¢ zawodowa praktykujacego lekarza, do ktérej odwotuje sie
art. 28 rozporzadzenia nr 1394 /2007, powinna by¢ odnoszona do treéci indywidualnego
przepisu lekarskiego oraz profesjonalnej wiedzy i zawodowej starannosci praktykuja-
cego lekarza decydujacego o sposobie wykonania danego produktu leczniczego terapii
zaawansowanej przez podmiot wytwarzajacy i jego zastosowaniu wobec konkretnego
indywidualnego pacjenta bez rejestracji produktu, bez ustalonych i zatwierdzonych
wskazan terapeutycznych. Odpowiedzialno$¢ zawodowa, do ktérej odwoluje sie art. 28
rozporzadzenia nr 1394/2007, nie moze by¢ utozsamiana z odpowiedzialnoscia etyczna,
bowiem prawo unijne nie odwotuje si¢ do kwestii etycznych, a do prawa krajowego (w
znaczeniu zrédel prawa obowigzujacego). Natomiast odpowiedzialnoé¢ wobec pacjenta,
w tym odpowiedzialnos¢ lekarza, ktory stworzyl indywidualny przepis lekarski i uznat
zasadnosc¢ zastosowania danego produktu wobec pacjenta, nalezy ocenia¢ na podstawie
wlasciwej i majacej zastosowanie do danego przypadku w zaleznosci od charakteru
roszczenia regulacji prawnej. Objecie za$ uzycia ATMP-HE zakresem norm prawnych
odnoszacych sie do eksperymentu leczniczego stanowi podstawe do zastosowania w tym
przypadku norm regulujacych eksperyment medyczny, do ktérych naleza m.in.: wymoég
odpowiednich kwalifikacji osoby kierujacej eksperymentem (art. 23 ustawy o zawodach
lekarza i lekarza dentysty), obowiazki informacyjne wobec uczestnika eksperymentu lub

% Z zastrzezeniem, ze do norm prawa unijnego podzial na publicznoprawne oraz prywatnoprawne
stosuje sie jedynie dla nadania tym normom stosownego charakteru w kontekscie prawa krajowego,
bowiem prawo unijne opiera si¢ odmiennych zalozeniach systemowych takze w odniesieniu do
charakteru norm prawnych zwigzanych z charakterem aktéw prawnych stanowiacych ich zrédto.
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jego przedstawiciela ustawowego (art. 24 ustawy o zawodach lekarza i lekarza dentysty),
zgoda uczestnika eksperymentu medycznego lub jego przedstawiciela ustawowego
(art. 25, 27 ustawy o zawodach lekarza i lekarza dentysty). Jedna z najdonioslejszych
konsekwencji zastosowania produktu leczniczego terapii zaawansowanej - wyjatku
szpitalnego w ramach eksperymentu leczniczego jest proceduralny wymoég formalny
w postaci obowigzku uzyskania przez podmiot prowadzacy eksperyment leczniczy
(ktérym nie musi by¢ lekarz formutujacy przepis na ATMP-HE i podejmujacy decyzje
0 jego zastosowaniu) pozytywnej opinii komisji bioetycznej zgodnie z regulacja art. 29
ustawy o zawodach lekarza i lekarza dentysty. Komisja bioetyczna dokonujac oceny
projektu eksperymentu powinna uwzgledni¢ kryteria okreslone w art. 29 ust. 2 ustawy
o zawodach lekarza i lekarza dentysty, tj. warunki przeprowadzenia eksperymentu,
kryteria etyczne odnoszace si¢ do prowadzenia eksperymentéw z udzialem cztowieka
oraz celowos¢ i wykonalno$é projektu, ale rowniez ogélne przestanki dopuszczalnosci
przeprowadzenia eksperymentu medycznego uregulowane w art. 22 ustawy o zawodach
lekarza i lekarzy dentysty, jak i granice pojeciowe, w tym odnoszace sie do zastosowa-
nia produktu leczniczego terapii zaawansowanej - wyjatku szpitalnego, jesli projekt
eksperymentu przewiduje zastosowanie tego rodzaju produktu. W tym zakresie nale-
zy podkresli¢ doniosla role komisji bioetycznej, ktéra w ramach opiniowania projektu
eksperymentu powinna rowniez dokonywac oceny zgodnosci projektu ze stosowna
regulacja prawng, w szczegolnosci odnoszaca sie do pojecia ATMP-HE.

2.3.3. Skutki postulatu wylaczenia stosowania ATMP-HE z zakresu eksperymentu
leczniczego

Przyjecie stanowiska o wylaczeniu zastosowania produktu leczniczego terapii zaawan-
sowanej - wyjatku szpitalnego z zakresu eksperymentu leczniczego de lege lata wywoluje
uzasadnione i powazne watpliwosci prawne, w tym systemowe, aksjologiczne oraz
etyczne. Kwestie prawne zwiazane sa z przedstawiona wyzej argumentacja dotyczaca
tresci, funkcji oraz celu regulacji art. 28 rozporzadzenia nr 1394/2007. W Swietle omo-
wionych argumentéw oraz braku przesadzenia wytaczenia z regulacji eksperymentow
leczniczych zastosowania ATMP-HE w ramach regulacji krajowej, nie mozna twierdzic¢
zasadnie o wyjatkowosci takze prawnej stosowania tego rodzaju produktéw. Prawo-
dawcy unijnemu nie chodzilo, a tym bardziej prawodawcy krajowemu nie powinno
chodzi¢, o wytaczenie ochrony prawnej w stosunku do pacjentéw, ktérych schorzenia sg
na tyle szczegodlne lub rzadkie, ze nie moga by¢ u nich skutecznie zastosowane produkty
lecznicze, w tym terapii zaawansowanej, podlegajace rejestracji lub juz zarejestrowane.
Oczywiscie w interesie leczniczym i w interesie rozwoju medycyny jest podejmowanie
przez lekarzy i naukowcéw préb tworzenia i stosowania produktéw leczniczych takze
w szczegolnych przypadkach oraz okolicznosciach, ale nie moga one wigzac sie z wyla-
czeniem lub nadmiernym ograniczeniem ochrony pacjenta, co skutkowatoby w istocie
przerzucenia ciezaru ryzyka i odpowiedzialnosci za ten rozwéj na pacjenta. Jest to skutek
z prawnego punktu widzenia niepozadany, a jednoczeénie etycznie nie do przyjecia,
bowiem pacjent staje sie wtedy w istocie przedmiotem eksperymentu, traktowanym jako
srodek do osiagniecia okreslonego celu, zamiast by¢ jego podmiotem, ze wzgledu na
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ktory eksperyment jest wykonywany przy zachowaniu standardéw wiasciwych dla tego
rodzaju dziatar obarczonych wyzszym ryzykiem, ktére ma by¢ wilasnie ograniczane lub
ktérego skutki maja by¢ ograniczane przez normy prawne. Trudno przyjaé za zasadne
stanowisko, zgodnie z ktérym zastosowanie na zasadzie wyjatku okreslonego produktu
leczniczego terapii zaawansowanej wytworzonego wedlug indywidulanego przepisu
lekarskiego na produkt wykonany w spos6b niesystematyczny na zaméwienie dla kon-
kretnego pacjenta ma zosta¢ wylaczone z zakresu odpowiedzialnosci na ogolnych zasa-
dach, a takze z kontroli ilosciowej jego zastosowania w indywidualnych przypadkach.*

3. Podsumowanie i uwagi de lege ferenda

W niniejszym opracowaniu przedstawione zostaly rozwazania oparte na obowiazujacej
regulacji prawnej zaréwno unijnej, jak i polskiej, z uwzglednieniem wybranych aspektow
prawnoporéwnawczych dotyczacych wykladni pojecia ATMP-HE oraz jego stosowania.
W ocenie autora na gruncie obowiazujacego stanu prawnego nie jest zasadne stanowi-
sko, zgodnie z ktorym produkt leczniczy terapii zaawansowanej - wyjatek szpitalny
jest na tyle legalnie odrebnym pojeciem, a wrecz instytucja prawnag, ze nie stosuje sie
do niego regulacji krajowej. Jest to bowiem stanowisko nie tylko niespdjne z regulacja
unijng oraz krajowa, ale réwniez skutkujgce przerzuceniem na pacjenta ciezaru ryzyka
zastosowania tego produktu bez jakiejkolwiek kontroli oraz odpowiedzialnosci®. Art.
28 rozporzadzenia nr 1394/2007 odwoluje sie co prawda do ,, wylacznej odpowie-
dzialnosci zawodowej praktykujacego lekarza”, ale jak wyzej wspomniano nie jest to
odestanie do odpowiedzialnosci zawodowej sensu stricto, ale de facto do profesjonalnej
starannosci lekarza. Trudno uzna¢, ze chodzi o stricte odpowiedzialnos$é na podstawie
regulacji kodeksu deontologicznego (kodeksu etyki lekarskiej), bowiem prawo unijne
do takich podstaw sie nie odwoluje (istnienie kodekséw deontologicznych w panstwach
cztonkowskich pozostaje poza kompetencja UE). Niezgodna z prawem unijnym jest
réwniez regulacja ustawy Prawo farmaceutyczne, ktéra w omawianym w tym miejscu
zakresie stanowi w art. 2 pkt 33b) o ,wylacznej odpowiedzialnosci lekarza”. Art. 2 pkt
33b) ustawy Prawo farmaceutyczne powinien zosta¢ zmieniony w ten sposob, ze nalezy
odesta¢ wprost do regulacji art. 28 rozporzadzenia nr 1394 /2007 jako Zrédtowej, wpro-
wadzajacej pojecie ATMP-HE w ramach prawa unijnego. Wspomniane odestanie do
pojecia ATMP-HE jest potrzebne ze wzgledu na koniecznos¢ uregulowania przestanek
dopuszczalnosci wytwarzania produktéw leczniczych terapii zaawansowanej - wyjat-
kéw szpitalnych. W tym ostatnim kontekscie nalezy natomiast dostosowac regulacje
dotyczaca procedury wydawania zgody na wytworzenie tego produktu do zakresu defi-
nicyjnego tego pojecia, co przede wszystkim oznacza indywidualizacje przez powotanie
indywidualnego przepisu lekarskiego na produkt leczniczy majacy by¢ wytworzony
na zamowienie dla konkretnego pacjenta. To wlasnie pacjent, dla ktérego produkt ma
zosta¢ wyprodukowany powinien réwniez stanowi¢ podmiotowa przestanke zgody na
wytworzenie okres§lonego produktu leczniczego terapii zaawansowanej, ktéry ma by¢
zastosowany jako wyjatek szpitalny. Procedura, ktérej celem jest wyrazenie zgody na

31 Problem ten zostal szczegétowo przeanalizowany w: Dulak, Pecyna (2023).
%2 Mahalatchimy et al. (2012); Cuende et al. (2014).
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wytworzenie produktu leczniczego terapii zaawansowanej - wyjatku szpitalnego bez
indywidualnego przepisu lekarskiego na produkt dla konkretnego pacjenta prowadzi
do umozliwienia produkgcji seryjnej oraz masowego stosowania produktéw leczniczych
poza legalng rejestracja.

Jesli chodzi o stosowanie ATMP-HE w ramach eksperymentu leczniczego lub
poza ta regulacja, to, jakkolwiek de lege lata nie ma innej prawnej mozliwosci, to de lege
ferenda do rozwazenia pozostaje kwestia szczegdlnego uregulowania w tym zakresie,
ktéra moze m.in. polegac¢ na odestaniu do ,odpowiedniego” stosowania norm o ekspery-
mencie leczniczym (np. w odniesieniu do zgody pacjenta, obowigzkéw informacyjnych,
granic dopuszczalnosci zastosowania indywidualnego przepisu lekarskiego). Koniecz-
ne jest wziecie pod uwage czynnikéw ryzyka zwigzanych z zastosowaniem produktu
leczniczego terapii zaawansowanej jako wyjatku szpitalnego oraz przede wszystkim
odpowiedzialnosci wobec pacjenta.

Nalezy takze zwrdci¢ uwage, ze problemy z interpretacja regulacji art. 28 rozpo-
rzadzenia nr 1394/2007 oraz zastosowaniem ATMP-HE w panstwach cztonkowskich
UE zostaly réwniez dostrzezone na plaszczyznie europejskiej. Prawodawca europejski
podjat sie bowiem reformy unijnego prawa farmaceutycznego. Komisja Europejska za-
proponowata nowa dyrektywe oraz nowe rozporzadzenie, ktére zmieniaja lub zastepuja
dotychczasowe uregulowania®. Rzeczona zmiana obejmuje réwniez regulacje ATMP-HE
i bedzie przedmiotem szczegétowych rozwazan kolejnych opracowarn naukowych. Nie-
mniej jednak nalezy zwréci¢ uwage, ze propozycje unijne (o ile zostana przyjete i wejda
w zycie) nie wplyna na aktualnosé¢ stanowiska wyrazonego w niniejszym artykule.

Finansowanie: Nie dotyczy.

Konflikt intereséw: Autorka o$wiadcza, ze w ramach pracy nad artykutem nie wystapit
konflikt intereséw na zadnym z jej etapow.

Licencja: Artykul opublikowany w otwartym dostepie na licencji Creative Commons
Attribution License, ktéra dopuszcza uzycie, rozpowszechnianie oraz powielanie w do-
wolnym medium, pod warunkiem, ze oryginalne dzielo jest stosownie cytowane.
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