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A z Eurépai Unié (EU) ajanlast intézett a tag-
illamokhoz 2009-ben, hogy 2013 végéig
dolgozzanak ki és hajtsanak végre nemzeti terve-
ket a ritka betegségek lekiizdése céljabol.
Magyarorszig ennek eleget téve, 2013. oktéber
25-én mutatta be a Ritka Betegségek Nemzeti
Tervet a masodik nemzetkézi EUROPLAN
konferencidn (1).

Az Eurépai Unié allispontja szerint azok a
ritka betegségek, amelyek 10 000 ember koziil
legfeljebb 6tot érintenek az Eurépai Unid tag-
dllamaiban, vagyis az Eurépai Uniéban mint-
egy 29 milli6 embert érintett. Az EURORDIS
(European Organization for Rare Diseases)
becslése szerint 5000-7000-féle ritka betegség
létezik (2), a betegségek 75%-a gyermekeket
érint. A jelenleg elismert ritka betegségek lis-
tdja 1706 elemet tartalmaz, elérhetd az Orpha-
net weboldaldn (3).

A ritka betegséggel él6k stlyosan és halmo-
zottan is hdtrinyos helyzetek. Nehezen jut-
nak diagnézishoz, kevés az informécid, renge-
teg a félrekezelés, és sok esetben nincs is meg-
felel§ gy6gymod. A csalidok gyakran anyagi-
lag is ellehetetlenednek, izoldlédnak (4).

Eurépai Uni6 cselekvéseinek a célja, hogy ja-
vitsa a ritka betegségt8l szenvedd betegek sza-
miéra a megel8zéshez, diagnézishoz és kezelés-
hez val6 hozzaférést, csokkentve kirekesztett-
ségiiket. Ehhez tartozé eszkozok: tagallami
politikik harmonizildsa, kutatdsi keret b&vi-
tése, ritka betegségekre specializilédott intéz-
mények feldllitdsa. Az 1. tdblizat réviden be-
mutatja az Eurépai Unié szabélyozdsi mér-
foldkoveit a ritka betegségek kutatdsa és keze-
lése kapcsin.

A ritka betegségek kutatdsa
specifikus tigy?

A legtdbb salyos ritka betegségre jelenleg nincs
specifikus kezelés. A terdpidk kifejlesztésének
hirom akadilya van: a mégottes patofiziolégiai
mechanizmusok megértésének hidnya, a fej-
lesztés korai szakaszdban a timogatds hiinya,
valamint a gydgyszeripari befektetés hidnya.
Mivel az érintett betegpopulicié kicsi, a
gyogyszerek kifejlesztésének koltsége nagy és
a beruhdzis becsiilt megtériilése alacsony, az
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Oridsi igény ellenére a gy6gyszeripari cégek vo-
nakodnak a ritka betegségek elleni gy6gysze-
rek fejlesztésétsl (4).

A fentiek alapjin tgy tdnhet, hogy a ritka
betegségek kutatdsinak hitrinya pénzzel egy-
szerffen kompenzalhat6. Ha tébb pénzt fordi-
tandnk a ritka betegségek kutatdsira, akkor a
kutatdsi teriilet relativ hitranya eltlinne. A va-
16sdg azonban bonyolultabb. A ritka betegsé-
gek kutatdsa ritkasigukbol adédéan nehezen
feloldhat6 dilemma elé illitja a kutatékat és a
finanszirozokat.

A kutatdsnak két nagy dilemmdja van: igazsi-
gos-e ritka betegségek kutatdsit finanszirozni, il-
letve ténylegesen mennyire tudjuk segiteni eze-
ket a betegeket, ha finanszirozzuk a kutatasukat?

Igazsigossig

Az egészségiigyi ellatdssal kapcsolatban gyak-
ran van sz6 igazsigossigrol, ami alatt azt ért-
jik, hogy az egyén milyen mértékben tudja ki-
hasznilni az egészségiigyi ellatas kinalta lehe-
t&ségeket, milyen a hozzaférés. Az igazsdgos
rendszer biztositja, hogy az egészségiigyi el-
litds fiiggetlen legyen a tirsadalmi-gazdasigi
hattértsl és mas tényez8ktsl, valamint figye-
lembe vegye az egyén sziikségleteit. Magyaror-
szdgon az Alaptorvény XX. cikke tartalmazza,
hogy mindenkinek joga van a testi és lelki
egészséghez, amit az dllam az egészségiigyi el-
latds megszervezésével segit el§. Az egyénnek
nincs kutatdshoz valé joga, még nem létezd
terdpidk esetén sem, az dllamnak nincs kutatdsi
kotelezettsége. Altalinos morilis kotelezett-
ségként azonban értelmezhetjitk a szerencsét-
len sorst embertirsaink megsegitését, illetve
ennek részeként a kutatasi kotelezettséget.

Ha nem jogi, hanem utilitaridnus, vagyis a ha-
szonmaximalizdlds szempontjdbdl vizsgiljuk az
igazsigossagot, akkor azt kérdezziik, hogy mek-
kora egészségiigyi hasznot nyerhetiink egy bizo-
nyos egészségiigyi kutatdssal. Az a kutatds a ta-
mogatandé a sok lehetséges kutatds koziil, ame-
lyik a legnagyobb haszonnal vagy mdis néven
kozjoval kecsegtet. Egészségiigyl kutatds révén,
haszon alatt természetesen a mortalitds csokke-
nését és a jobb étmindséget kell érteni. Mivel el-
vileg egységnyi kutatdstimogatassal gyakori be-
tegségek esetén nagyobb kozjé érhetd el, tobb
betegen lehet segiteni, utilitaridnus szemszdgbdl
a ritka betegségek kutatdsa nem helyes. Gyakran
hangzik el ellenérvként, hogy bir az egyes ritka
betegségek betegei kevesen vannak, &sszesen
szignifikdns tomeget adnak. Nem szabad azon-
ban elfelejteni, hogy a ritka betegségek kozossé-
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1. tdblizat. Az Eurépai Unid ritka betegség kutatdssal és elldtdssal kapcsolatos jogszabdlyai (5)

Ritka betegség kutatdssal kapcsolatos

jogszabalyok az Eurépai UniGban

1999 Rendelet a ritka betegségek gydgyszereirsl
(Regulation on orphan medicinal products)

Rendelkezések

10 éves piaci kizarélagossig
Segitségnytjtas a jegyzSkonyvek kidolgozdsihoz

Hozzaférés a forgalomba hozatali engedély kiaddsinak
kézpontositott eljirasahoz

2000 Arva Gyogyszerek Bizottsiga
(Committee for Orphan Medicinal Products)

Monitorozza az drva gyogyszerrel kapcsolatos igényeket
Javitja a betegek hozzaférését a ritka betegségek

gy6gyszereihez az EU-ban

Kutatasi Keretprogramok
[Framework Programmes (FDs)]
1998-2002: FP5
2002-2006: FP6
2007-2013: FP7

47 ritka betegség projekt (64 000 000)
59 projekt (230000 000)

tdbb mint 50 projekt (237 0000 000)
2007 és 2010 kozodtt

2009 Ajanlas a ritka betegségek teriiletén
megvalésitando fellépésrsl

(Council Recommendation

on action in the field of rare diseases)

Koordinilja a tagillamok kozdtti egyiittmttkédést, hasznélva a
tagdllami eréforrasokat és szakértelmet, annak érdekében,
hogy az egészségiigyi ellitashoz valé hozzaférés
egyenlGtlenségei mérséklddjenek

ge egy arteficidlis kategoria, a ritka betegségek
patomechanizmusa eltérd; egy adott ritka beteg-
ségben tett felfedezés nem feltétlen jelent segit-
séget mas ritka betegségek kutatdsdban.

Gericke szerint ez a fajta utilitaridnus argu-
mentum félrevezetd, az emberek jelentds részé-
nek 6romot okoz a ritka betegségek kutatdsinak
tdmogatdsa, ami legalabb olyan fontos szempont,
mint a financidlis érvek (6). Gericke szerint so-
kan egyiitt éreznek a stilyosan szenvedd ritka be-
tegekkel és moralisan hiba 6ket magukra hagyni.

A tdbbség timogatisianak létezését timasztja
ald, hogy a ritka betegségek betegszervezetei
rendkiviil sikeresek az adomanygyGjtésben. A
ritka betegségek kutatdsiban a betegszervezetek
kiveszik a résziiket, nagyobb arinyban jirulnak
hozz4 a kutatasi koltségekhez, mint ahogy ez a
nem ritka betegségek esetén tapasztalt (7). Osz-
tondijakat adnak, egészségpolitikai kérdésekben
megnyilvinulnak, lobbiznak, aktiv beteg- és csa-
ladtdimogaté férumokat tartanak fenn. Kézvet-
len kapcsolatuk van a betegek sztk korével, igy
ezek a szervezetek nagy mozgésitd erével bir-
nak. Nem véletlen, hogy a ritka betegségekhez
kotsdik egy 0j tipust kutatdsfinanszirozas, a
jotékony célokat kitdz8 tzleti vallalkozds (ven-
ture philanthropy) felfuttatisa. A befektetés a
betegszervezetek dltal 6sszegytjtott adomanyo-
kon alapul. ,Innovativ” kérdéseket kutatnak és
specidlisan kivalasztott kutatékat, szervezeteket
biznak meg a vizsgilattal. Ez a modell t6bb
gyogyszer kifejlesztésében volt sikeres, mint pél-
daul a Kalydeco, amit a cystas fibrosis kezelésére
hasznalnak (8).

Latni kell azonban, hogy a kutatds természe-
tébsl ad6dban bizonytalan, a gyégyszerfejlesz-

tés rizikds befektetés. A pirhuzamos tesztelé-
sek miatt ma egy gyogyszer fejlesztése koriil-
belil 5 billié US dollarba keriil (9). Rengeteg
kérdés meriil fel a betegszervezetek kutatasta-
mogatisa kapcsin. Helyes dolog adomdnyo-
kon alapulé nagy ¢sszegeket kockaztatni? He-
lyes dolog, ha a relevins kutatas kivalasztdsinal
az érintett betegek, illetve csalddtagjaik maguk
kozremtkodnek, a befektetési szervezetekben
részt vallalnak (8)?

Hasznossig

Ha tgy dontiink, hogy igazsigos, ha a ritka be-
tegség kutatatdsat finanszirozzuk (akirmennyire
is), meg kell vizsgalni, hogy mennyire hasznos is
ez a cselekedetiink. A kutatds hasznossiginak
két nagy dilemmadja, hogy ha sikeril is egy
gyogyszert kifejleszteni, akkor mennyit tudunk
vele véltoztatni a betegek életén, illetve hol van-
nak a ritka betegségek kutatdsinak tudomanyos
korlatai.

A legismertebb probléma a ritka betegség
gyogyszereinek hasznossiga kapcsin, hogy ma-
gasra vannak bedrazva; a betegek szdmdra a
gyogyszerek nem elérhetSk. Mi lesz, ha sikeriil
egy Gjabb terapiat kifejleszteni? Kinek lesz az el-
érhet8? Minden betegnek? Csak a biztositottak-
nak? A vildg legdrigibb gydgyszereit a ritka be-
tegség kezelésére fejlesztették ki. Dragak, hiszen
a fejlesztés koltsége néhany betegre osztodik. A
ritka betegségek kezelésére 1995-t8] napjainkig
az Eur6pai Uniéban &sszesen 87 gydgyszert en-
gedélyeztek (10). A legtobb nemzeti egészség-
igyi koltségvetést a ritka betegségek terdpidja-
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Az a kutatds

a tdmogatando
a sok lehetséges
kutatds koziil,
amelyik a
legnagyobb
haszonnal
vagy mads
néven
kézjéval
kecsegtet.
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Ugyanakkor
a kutatdsok
értékét nem
szabad csak

a fiskdlis
oldalrél

megitélni.

nak a finanszirozisa jelenleg ténylegesen kissé
terheli (kiadds 1-2%). Az EURORDIS becslése
szerint évente 10 4j termék varhatd, ami névekvd
kiadast jelent; azonban ezzel egyiitt is a ritka be-
tegségek finanszirozdsa nem rejt magiban je-
lent8s koltségvetési rizikoe (11).

Elsfordul azonban, hogy a betegek nagyobb
ardnyban vannak jelen egy orszigban, mint mas-
hol; ekkor a terdpia az adott kozdsség koltség-
vetésének komoly megterhelést jelenthet. Izrael-
ben példiul a Gaucher-kor, ami egy ritka beteg-
ség, kiugréan magas ardnyban fordul elé, szigni-
fikins koltségvetési terhet okozva (12). A
Gaucher-kéros beteg éves kezelési koltsége a
200000 dollar. Mivel a terdpia enzimp6tlison ala-
pul, egész életen dt tarté kezelést igényel. Vildg-
szerte 1/50 000 ember érintett, azonban az aske-
nazi zsidok kozott ez a prevalencia 1/750. Izrael-
ben, a WHO statisztikai szerint, az egy f6re esé
éves egészségiigyl kiadas 2100 dollar, vagyis ko-
zel szazszor dragibb az ebben a kérban szenvedd
beteg kezelése, mint a nem Gaucher-kéros be-
tegeké (13).

Ugyanakkor a kutatdsok értékét nem szabad
csak a fiskdlis oldalrél megitélni. A kutatds az
emberi kivincsisigon alapul, és a ritka genetikai
betegségek gyakran jelentenek specidlis kutatasi
lehet8séget. Gyakori érv, hogy a ritka betegsége-
ket nemcsak a ritka betegekért, hanem azért is
érdemes kutatni, mert viszonylag egyszerd, mo-
nogenetikus eltérések tartoznak ide, amelynek a
patomechanizmusit megértve komplex betegsé-
gek véilhatnak gyogyithat6va. Klasszikus példa,
hogy a familidris koleszterin-anyagcserezavar
megismerése vezetett a statinok dltalinos hasz-
nalatdhoz (14).

A hozzaférés mellett a kutatds hasznossiginak
miésik dilemmdja tudomanyos jelleg, a megfi-
gyelések ritkasiginak problémajabol ered. A hu-
mén vizsgilatok megszervezhet§ségét, analizi-
sét, igy azok tudomanyos értékét nagyban befo-
lydsolja a ritkasdg ténye. A vizsgalatokba bevont
betegek szdma az analizis értékét befolydsolja.
Megbizhatébb az a kovetkeztetés, ami nagy
elemszamu vizsgilatbdl szarmazik, mint egy kis
mintaszdmbdl. Ha kevés vizsgilatba bevonhaté
beteg van, akkor fontos, hogy a legrelevinsabb
kutatdsba kapcsolédjanak be, hiszen a betegek
csak egy vizsgalatban vehetnek részt egyszerre.
Raadasul sziikséges lehet, hogy a bevont betegek
hasonléak legyenek kor, nem és a betegség sta-
diuma szerint.

Ha a Rett-szindréma péld4jit nézziik, akkor ma
Magyarorszigon koriilbeliill hetven Rett-szind-
rémas beteg van, ezek egy része gyermek, mads
része felndtt. A betegek édllapota eltérd: vannak,
akik csak tolékocsival mozognak és kom-
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munikaciéra képtelenek, mig médsok onelliték és
kommunikiciéra képesek. Egy orszdg szintjén
szinte lehetetlen megszervezni egy homogén be-
tegcsoportot. A vizsgalat erejének hidnydt persze
lehet bizonyos mértéig statisztikailag korrigilni
mar meglévs adatokkal (15), betegesoportoktol
lehet tovabbi adatokat kérni, de a kézenfekvd
megoldds a nemzetkdzi kollaboricié. A humin
vizsgilatokra irdnyul6 nemzetkdzi kollaboricié
azonban adminisztrativ értelemben is bonyolult, és
tovabb bonyol6dhat. A tavalyi év nagy kérdése volt
példaul, hogy a személyes adatok védelmérsl sz616
jogszabilyok médositisa vajon be fogja-e sziikiteni
a biobankok adatainak hasznilatit, a kutatdsi
informaciék megosztisinak lehet&ségét (16).

A ritkasidg azonban nemcsak a betegek, de a
szakért8k ritkasdgival is jar. Mig 2-es tipusa dia-
betest minden EU-tagillamban kutatnak és ke-
zelnek, addig a cerebral cavernous malformationt
csak kevés helyen. Ha egy kutatécsoport témait
valt vagy megszinik, az egy ritka betegség ku-
tatdsdnak a végét is jelentheti.

Osszefoglalis

A ritka betegségben szenvedSk hitrinyos hely-
zetének lekiizdése kiemelt célja az Eurdpai
Uniénak a 2000-es évek elejétsl. Ennek érdeké-
ben, tagillami és unids szinten a ritka betegségek
kutatasat, illetve a gyogyszerhez val6 hozziférést
prioritasként jelslték meg.

Mivel a ritka betegségek gy6gyszereinek fej-
lesztése semmivel sem olcsébb vagy bizton-
sdgosabb, mint a tobbi gydgyszeré, a joval ki-
sebb célpopulaciora tekintettel a ritka betegség
gyogyszerfejleszt8i kedvezményeket kaptak.
Egyes vélemények szerint a kiilénleges kuta-
tdstdmogatds hatdsira a gyogyszercégek meg-
probaljak bdviteni a ritka betegségek korée,
taldrazzdk a termékeket, aminek hatdsira a je-
lenlegi kutatds- és termékfinanszirozdsi méd-
szer nem fenntarthatd, a tagillamok kénytele-
nek lesznek kihatralni a ritka betegségek kuta-
tdsa és timogatidsa mogil (17). A gybgyszercé-
gek ezt cafolni igyekeznek (18).

Akérhogy is alakul a ritka betegségek kutata-
sanak finanszirozdsa, a ritkasig tényét mds
moédon is figyelembe kell venni (15). Az egyik
legégetsbb aktudlis kérdés a betegadatok
védelme vs. megoszthatdsiga, illetve hogy mi-
ként lehet mikodtetni a mir meglévd bioban-
kokat (16). Egy mésik fontos megvilaszolandé
kérdés, hogy a rendkiviil aktiv és nagy lobbi-
er6vel biré betegszervezetek tevékenységét
hogyan lehet kiaknazni, ugyanakkor ,etikus”
keretek k6zott tartani (19).
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A januér 1-jén kezd&dott kutatdsi periédus az
Eurépai Uniéban (2014-2020) nagyon fontos a
ritka betegségek esetén. Remélhetsleg nem csak
() genetikai ismeretekre tesziink szert, hanem a
teriilet kutatdsdnak fenntarthatésdga is tisztdzo-

dik.
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