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1. Tto i zakres dziatalnosci

Innowacyjnos¢ nie jest i nie powinna by¢ traktowa-
na w kategorii ,czarne lub biate” ani tez ,obecne
lub nie”. Nieco bardziej wyrafinowane podejscie,
majace na celu sklasyfikowanie nowych lekéw (lub
innych produktéw) jako przetomowe albo bardziej
zaawansowane pod wzgledem innowacji lub po
prostu jako nieinnowacyjne, jest mylgce. Nowe pro-
dukty moga by¢ mniej lub bardziej innowacyjne:
innowacja jest kwestig stopnia, a nie jakosci, ktéra
jest po prostu obecna lub nie. Innowacja powinna
by¢ postrzegana raczej jako ciggtos¢, niz jako po-
jedyncza jakos¢ lub jej brak. Innowacja jest takze
wielowymiarowa. Im wiekszy jest postep na wielu
ptaszczyznach, tym wyzszy poziom innowacji.

Ostateczny odbiorca jest docelowym sedzig warto-
$ci produktu, a tym samym stopnia jego innowacyj-
nosci w poréwnaniu do wczesniejszych produktdw.
W przypadku rynku farmaceutycznego ostateczny
odbiorca — pacjent, zazwyczaj nie jest ptatnikiem.
Ptatnik jest zwykle osobg trzecig, dziatajgcg w imie-
niu pacjenta. Tak wiec, w przypadku ustalania re-
fundacji lekéw, osoby trzecie bedace ptatnikami,
powinny wzig¢ pod uwage oczekiwania pacjenta
i jego gotowos¢ do poniesienia kosztow.

Na przemyst farmaceutyczny wywierana jest coraz
wieksza presja, aby okreslat sie jako innowacyjny.

U czesci ptatnikéw w Europie pojawia sie coraz

silniejsza nieche¢ w dostrzeganiu i nagradzaniu
innowacyjnosci wykraczajgcej poza samg, bardzo
ograniczong definicje tego pojecia. W wielu kra-
jach europejskich polityka ograniczania kosztow
jest wdrazana na rynek farmaceutyczny w oparciu
o niektére definicje innowacji w dziedzinie lekow.

Wyraznym przyktadem jest nowy, niemiecki, referen-
cyjny system wyceny. Leki uwazane za nieinnowa-
cyjne w oparciu o okreslony i zawezony poglad na
innowacje, zostang umieszczone w referencyjnym
systemie wyceny bez wzgledu na swdj stan patento-
wy. Z mechanizmu tego zostang wykluczone jedynie
opatentowane produkty o udoskonalonych wtasci-
wosciach terapeutycznych. Jednakze definicja do-
danej wartosci terapeutycznej, stosowanej obecnie
przez Gemeinsamer BundesausschuB, jest definicja
zawezong. Ostatnia reforma, zapowiedziana przez
hiszpanskie Ministerstwo Zdrowia, obejmuje oce-
ne korzysci terapeutycznych nowych lekéw do ich
zysku terapeutycznego. Jedynie produkty o wyjat-
kowym poziomie innowacyjnosci bedg natychmia-
stowo refundowane i to na poziomie ceny wyzszej
od nominalnej. Wciaz nie jest jasne, jak definiowana
bedzie owa ,wyjatkowa innowacyjnos¢”, jednakze
prawdopodobne jest, iz definicja ta bedzie réwniez
zawezona. W przypadku utrzymania sie takiej poli-
tyki lekowej, wiele nowych lekéw o wartosciowe),
ulepszonej charakterystyce moze by¢ traktowanych
tak, jakby nie réznity sie od generycznych wersji ist-
niejacych produktéw. Moze to dziatac jako czynnik
odstraszajacy dla farmaceutycznych prac rozwojo-
wo-badawczych.

Inng polityka, zataczajaca coraz szersze kregi wsréd
Europejskich Organéw Ustawodawczych, jest wy-
biércze finansowanie lekéw. W przypadku takiej
polityki, uzyskanie przez lek statusu refundowanego
(np. poprzez uwzglednienie na zaakceptowanych
listach lub formularzach), zaleze¢ bedzie od innowa-
cyjnosci leku. Wynika z tego, iz istotnym czynnikiem
okreslajgcym ostateczny wptyw wspomnianych no-
wych mechanizméw na przemyst farmaceutyczny
bedzie sposéb, w jaki ptatnicy i organy ustawodaw-




cze zdefiniujg innowacyjnos¢. Istnieje ryzyko, ze nad-
miernie zawezona definicja innowacji moze by¢ (lub
jest) podejsciem, ktore w szczegdlnosci zignoruje
istotne zalety posiadania wiecej niz jednego produk-
tu w kazdym z zastosowan terapeutycznych.

Celem tego dokumentu jest zrozumienie procesu
innowacyjnosci w przemysle farmaceutycznym. Jest
to konieczne dla zapewnienia prawidtowej moty-
wacji ekonomicznej i stworzenia spotecznie warto-
sciowych badan i mozliwosci rozwoju w dziedzinie
farmacji. Nalezy unika¢ rozporzadzen i przeszkéd
hamujacych inwestycje w projekty, ktére w przy-
sztosci mogtyby stac sie spotecznie wartosciowy-
mi innowacjami. Biorgc pod uwage niepewnoscé
proceséw badan i rozwoju, rodzaje postepowania
ograniczajace ilos¢ lekow dostepnych na kazdym
polu terapeutycznym moga zmniejszy¢ motywa-
cje do inwestowania w innowacje, gdyz catkowite
poznanie wlasciwosci nowego leku wymaga czasu,
a charakterystyka leku moze nie zosta¢ w petni po-
znana az do czasu wprowadzenia go na rynek.

Zaleznos¢ pomiedzy mechanizmami refundacji
i nagroda za innowacyjnos¢ byta ostatnio przed-
miotem dyskusji w Raporcie Priorytetéw Lekowych
WHO (WHO, 2004). Raport ten stwierdza miedzy

innymi, ze ograniczanie kosztéw farmaceutycznych
w Europie jest osiggane poprzez ustalanie cen na
poziomach, ktére nie nagradzajg w petni innowa-
cyjnosci oraz poprzez opdznianie decyzji o refun-
dacji. Problemy te prowadza do niepewnosci wsréd
udziatowcdéw i s powodem, dla ktérego firmy
decyduja sie na wprowadzanie swoich produktéw
chetniej w Stanach Zjednoczonych niz w Europie.

Celem tego dokumentu jest okreslenie wszystkich
potencjalnie wartosciowych aspektéw innowacyj-
nosci w dziedzinie lekdw, tgcznie z innowacjg mo-
tywacyjng i dodang wartoscig terapeutyczna.

Struktura dokumentu jest nastepujaca:

* Czesc¢ 2 opisuje, w jaki sposdb innowacyjnosc
jest ogdlnie charakteryzowana w literaturze.

* Cze$¢ 3 opisuje innowacje w dziedzinie
wyrobow farmaceutycznych.

° Czes¢ 4 ilustruje na przyktadach, w jaki
sposdb proponowana charakterystyka inno-
wacyjnosci funkcjonuje w praktyce.

* Czes¢ 5 omawia potencjalng (ekonomiczng
i socjalng) wartos¢ posiadania ,produktéw
nowej generacji”.

* Czes¢ 6 zawiera wnioski.



2. Ogolna charakterystyka innowacji

Innowacje wprowadzane sg we wszystkich dziedzi-
nach gospodarki. Tam, gdzie rynek konsumentéw
jest efektywny, to ostateczni konsumenci towardéw
i ustug okreslajg, czy nowy produkt jest innowacyj-
ny czy nie. Samo pojecie nowosci nie musi oznaczac
innowacyjnosci. Musi by¢ ona potgczona z checig
konsumentéw do poniesienia kosztow. Tak wiec,
w przypadku prawidtowych warunkéw rynkowych,
konsument bedzie ostatecznym sedzig wartosci,
gdyz jest zaréwno uzytkownikiem ostatecznym, jak
i ptatnikiem.

W przypadku lekéw na recepte konsument/pacjent
zwykle nie podejmuje samodzielnie decyzji o zaku-
pie. Gtéwng role przejmuje tu osoba przepisujaca
lek, przy czym zwykle nie jest ona pfatnikiem uzy-
wanych lekéw, ewentualnie pfaci tylko cze$¢ kwo-
ty. Ptatnikiem jest zwykle osoba trzecia, optacana
z podatkéw lub z ubezpieczenia spotecznego albo
prywatnego. W rezultacie trudniej jest zastosowac
sity marketingowe w celu okreslenia innowacyjnosci
nowych lekéw. Jednakze zasada, ze innowacyjnos¢
jest czyms, co ostateczny konsument — pacjent,
uwaza za bardziej uzyteczne od czegos poprzed-
niego, pozostaje.

Innowacja jest ogdlnie okreslana jako proces do-
tyczacy: , poszukiwania, odkrywania, eksperymen-
towania, rozwoju, nasladownictwa i zastosowania

nowych produktéw, nowych proceséw i nowych
sposobow organizacji” (Dosi, 1988). Definicja ta
ma odniesienie do wielu dziedzin, tacznie z na-
ukami podstawowymi, ekonomig, zarzadzaniem
korporacyjnym i marketingiem, jako ze przebiega
poprzez: ,eksploracje i wykorzystywanie mozliwo-
sci dla nowego lub ulepszonego produktu, procesu
lub ustugi” (Pavitt, 2003). W zwigzku z tym, odkry-
cie lub projekt wynalazku z dziedziny nauk podsta-
wowych i stosowanych staje sie innowacja, jezeli
jest wprowadzony na rynek lub wykorzystywany
w procesie produkcyjnym i zaadaptowany przez
inne osoby niz wynalazcy. Innowacja oznacza nie
tylko zaawansowanie technologiczne, ale takze
niesie za sobg nastepstwa spofeczne i ekonomicz-
ne. W wielu przypadkach catkowita wartos¢ inno-
wacji jest niedostrzegalna w momencie powstania
wynalazku lub wprowadzenia innowacji. Docenie-
nie wartosci innowacji przez odbiorcéw moze byc
procesem dtugotrwatym.

Tak wiec, innowacja moze wystepowad na duzg
lub matg skale i moze dotyczy¢ kazdej cechy z bar-
dzo szerokiego zakresu charakterystyki produktéw
o istotnym znaczeniu dla spoteczenstwa. Innowacja
nie jest zjawiskiem typu ,,plus lub minus” ani ,czar-
ne lub biate”. Jest kwestig stopnia. Innowacyjnosc¢
nie jest réwniez ograniczona do waskiego zakresu
aspektéow. Moze obejmowac wszystko, co ludzie
uwazajg za uzyteczne. Innowacja nie jest procesem
powielania, ale raczej procesem ewolucji. Stad tez,
charakteryzowanie innowacyjnosci w oparciu o kry-
teria statyczne nie jest wystarczajace.

Innowacja moze nastgpic jako wynik zaréwno pu-
blicznych jak i prywatnych badan i rozwoju. W tym
dokumencie skupiamy sie na prywatnych badaniach
i rozwoju w dziedzinie farmacgji.

2.1 Czynniki stymulujgce innowacje

Kazda firma rozwazajgca decyzje inwestycyjng, kto-

rej ostatecznym celem ma by¢ wprowadzenie nowe-




go, innowacyjnego produktu na rynek, spodziewa
sie dodatniej, oczekiwanej, aktualizowanej wartosci
netto tego produktu (co oznacza, ze zdyskontowa-
ne, oczekiwane zyski netto, ktére ma on przyniesc
przewazajg nad zdyskontowanymi kosztami badan
i rozwoju). Czynniki stymulujgce innowacje przed-
stawione w tej czesci mogg wptywac na warunki
finansowe dla innowacji.

Innowacja jest ciggtym procesem dopasowywa-
nia pomiedzy technologicznymi i organizacyjnymi
praktykami wprowadzajgcego innowacje i jest na-
pedzana nastepujgcymi czynnikami:

* mechanizmami rynkowymi i popytem,
* formalnymi bodZzcami zachecajgcymi
i przeszkodami,
* wiedza naukows i mozliwosciami
technologicznymi.

Przedstawimy je po kolei.

2.1.1 Mechanizmy rynkowe i popyt

Innowacja komercyjna jest zasadniczo napedzana
przez poboczne czynniki podazy: za co konsumenci
chcieliby zaptaci¢ lub za co mogliby zaptacic¢ wiecej.
Oczywiscie przedsiewziety proces innowacji moty-
wowany zyskiem obejmuje dostrzezenie niewykorzy-
stanych mozliwosci ekonomicznych i oczekiwanie,
ze istnieje rynek, ktory mogtby usprawiedliwi¢ na-
ktady na badania i rozwdj.

Niektodrzy autorzy podkreslajg role czynnikéw nacig-
ganego popytu (patrz: Schmookler, 1966) i przed-
stawiajg empiryczne dowody na prymat rynkowych
sit popytu w zakresie procesu innowacyjnosci. Jed-
nak odwotywanie sie do argumentéw naciggane-
go popytu nie zawsze zapewnia uzyteczny wglad
w ztozono$¢ procesu innowacyjnosci, ktéry moze
odpowiedzie¢ na popyt istniejgcy, ale moze réwniez
wytworzy¢ nowy, niezauwazany wczesniej przez
konsumenta. Dla przyktadu: w pdznych latach

70. XX wieku rodziny nie postrzegaty domowego
komputera jako rzeczy uzytecznej i nie mogty z te-
go powodu przewidzie¢, jak wiele moze on miec
zastosowan. Garcia i Calantone (2002) podkreslili,
ze nowa technologia: ,dziata jako katalizator dla
powstania nowych rynkéw i/lub nowych gatezi
przemystu”.

Firmy wprowadzajg innowacje w celu osiggniecia
zysku. Wprowadzenie innowacji produktu pozwala
firmie na czasowe uzyskanie przewagi we wspotza-
wodnictwie, co moze wynika¢ z posiadania paten-
tu lub z dtugosci trwania procesu nasladowczego
u konkurencji.

Stynna analiza Schumpetera dotyczaca zmiany
technicznej postrzega proces innowacji jako modus
operandi rynku: firmy konkurujg ze sobg zaréwno
poprzez innowacje, jak i poprzez ceny (Schumpe-
ter, 1942). Rosenberg (2001) wykracza poza ten
uproszczony model innowadji, ignorujacy znacze-
nie niepewnosci zwigzanej z wdrazaniem nowych
technologii. Zaktada, ze firma wprowadzajgca in-
nowacje ma za zadanie wytgcznie wprowadzenie
nowej technologii na rynek i automatycznie otrzy-
muje zyski z jej udostepniania. Procesowi innowa-
ji towarzyszy podstawowy element niepewnosdi,
zwtaszcza w odniesieniu do ostatecznej charaktery-
styki udoskonalanego produktu, a co za tym idzie,
takze jego wartosci rynkowej.

2.1.2 Bodzce i przeszkody natury formalnej

Instytucje panstwowe i warunki strukturalne okre-
$lajg szerokie parametry, w obrebie ktérych prze-
prowadzane s3 dziatania zwigzane z innowacja.
To ogdlne srodowisko instytucjonalne sktadajgce
sie z ustalen legislacyjnych, instytucji finansowych
i systemdéw edukacyjnych, wptywa na proces inno-
wacji poprzez ustalanie regut i zakresu mozliwo-
$ci dla innowacji (OECD, 1997). Edquist i Johnson
(1997) obserwujg instytucjonalne wyznaczanie
dziatan zwigzanych z innowacjg poprzez:



° zmniejszanie niepewnosci, gdyz mogg do-
starczy¢ informacji i zwiekszy¢ stopien wtasci-
wego ekonomicznie zastosowania innowacji

mediacje konfliktéw i wspomaganie koope-
racji, gdyz moze to zapewni¢ stabilnos¢,
respektowanie zasad spotecznych i wspoma-
ganie restrukturyzacji ekonomicznej wyma-
ganej przy wysokim stopniu innowacyjnosci

zapewnianie czynnikéw motywujacych, za-
rowno pienieznych (np. schematy ptacowe,
ulgi podatkowe, prawa do wiasnosci intelek-
tualnej, dotacje rzgdowe na badania i rozwaj),
jak i niepienieznych (np. prestiz, status)

wprowadzenie przeszkdd, takich jak sztywne
reguty, do ktérych nalezy sie dostosowac.

Ponadto instytucje moga pomdc w skierowaniu
srodkdw na okreslone obszary, zwtaszcza poprzez
wspodlnie wykonywane programy badan i rozwoju
(Pavitt, 2003).

2.1.3 Dane naukowe

Technologiczne innowacje wykorzystujg wiedze na-
ukowa, dostarczajaca podstawy teoretyczne i zro-
zumienie dla innowacji w biznesie. Z jednej strony
kazdy z obszaréw wiedzy moze okresla¢ kierunki
postepu technologicznego i wskazywa¢ mozliwo-
$ci tworzenia nowych lub ulepszania dziatania juz
istniejgcych produktéw, moze réwniez dostarczad
technologie pozwalajgce na istotne obnizenie kosz-
téw produkgji. Z drugiej strony historia uczy nas, ze
pojawiajace sie w spoteczenstwie zapotrzebowanie
na nowinki techniczne, czesto na rézne nieprzewi-
dywalne sposoby stymulowato dziatalnos¢ nauko-
wa. Dobrym przyktadem jest tu rozwoj bakteriologii
zapoczatkowany przez Ludwika Pasteura, ktérego
odkrycie ,byto rezultatem dazenia do rozwigza-
nia problemdéw fermentacji i gnicia we francuskim
przemysle winnym” (Rosenberg, 1982).

Kreatywnos¢ i intuicja badaczy moze réwniez byc

waznym naukowym mechanizmem napedowym

innowacji. Co wiecej, talent do przypadkowych od-
kry¢ odgrywa powazna role w jej procesie.

2.2 Innowacja jest dziataniem niepewnym

Proces innowacyjny, obejmujacy poszukiwania
i eksperymenty pocigga za sobg duzg niepewnos¢,
jako ze jego wyniku rzadko mozna spodziewac
sie przed zakonczeniem procesu. Wprowadzajgcy
innowacje majg intencje dokonania skutecznego
rozwoju i wykorzystania mozliwosci technicznych
i ekonomicznych, ktérych skutecznos¢ i koszt nie
moga byc¢ doktadnie przewidziane we wczesnych
stadiach procesu innowacji. Nawet po udowodnie-

niu dziatania nowej technologii i wprowadzeniu jej
na rynek, trudno jest przewidziec:

* jej ewentualny wptyw spoteczny i ekono-
miczny

* potencjalnekierunkizmiantechnologicznych,
to jest ulepszenia technologiczne, redukcje
kosztow, rywalizacje ze starymi i nowymi
technologiami.

Niepewnos$¢ dotyczaca wptywu innowacji jest
zwigzana z. ,niemozliwoscig przewidzenia stopnia,
w jakim nastapig ulepszenia dziatania i redukcja
kosztow, jak réwniez szybkos¢, z jakg te nowe wia-
sciwosci znajda nowych uzytkownikéw” (Rosen-
berg, 2001). Ulepszenia technologiczne i redukcje
kosztéw mogg zaowocowad spadkiem cen i roz-
przestrzenieniem sie technologii, jednakze moga
tez zacheci¢ do ulepszania starych technologii
i wprowadzania jeszcze nowszych.

Fakt, ze nowe technologie pojawiaja sie na rynku
w swej prymitywnej formie, ktéra moze by¢ ulep-
szona i zaadaptowana do szerokiego uzytku juz
po pierwszym jej wprowadzeniu, pokazuje kolejny
wazny aspekt innowadji: mozliwos¢ doskonalenia.
Jak dowodzg Lipsey i Carlow (1998): ,duze i rady-
kalne innowacje nigdy nie sg powodem pojawienia
sie nowych technologii w ich catkowicie rozwi-




nietej formie. Natomiast technologie te pojawiajg
sie poczatkowo w surowym stanie embrionalnym
z zaledwie kilkoma konkretnymi zastosowaniami”.
Kolejne ulepszenia uzyskujg istotne ekonomicznie
dziatanie dzieki procesom nauki poprzez wykony-
wanie i nauki poprzez uzytkowanie. Moga by¢ one
zdefiniowane nastepujgco:

* nauka poprzez wykonywanie wystepuje na
poziomie procesu produkdji, kiedy robotnicy
zwiekszajg swoje umiejetnosci wytwarzania
produktu (Arrow, 1962)

ulepszenia zwigzane z naukg poprzez uzyt-

kowanie wynikajg ze stosowania nowe;
technologii przez ostatecznego uzytkowni-
ka. Znaczenie tego aspektu uczenia sie jest
szczegdlnie wazne, kiedy wiedza naukowa
lub techniki nie moga dokfadnie przewidzie¢
niektorych cech charakterystycznych dla dzia-
tania danego produktu (Rosenberg, 1982).
Przyktadowo, wiele istotnych danych w dzie-
dzinie projektowania i konstrukcji samolotow
pochodzi z obserwacji uzyskanych w trakcie
lotu. Rzeczywiscie: ,intensywne wykorzysty-
wanie samolotu pozwala w koncu odkry¢
btedy i ograniczenia czesci sktadowych ma-
szyny lub btedy w konstrukcji, na przyktad
zjawisko zmeczenia materiatu, ktére moze
prowadzic¢ do istotnego skrdcenia czasu prze-
zycia Komety lub wystepowanie w czasie
lotu rezonansu mogacego w koncu ostabi¢

mocowania silnikdw Elektry i takze prowa-
dzi¢ do smiertelnych w skutkach katastrof”
(Rosenberg, 1982).

2.3 Innowacja jest dziataniem sumujacym
sie¢ — mate kroki sg takze wazne

Aspekty nauki uzupetniane sg przez kumulatywna
i wielokrotng nature innowacji. Rosenberg (1982)
podkresla, ze: , catkowity wzrost produkgji przybiera
forme powolnego i czesto niewidocznego przyrostu
indywidualnych matych ulepszer w innowacji”.

Istnieje tendencja do przypisywania duzych innowa-
i indywidualnemu wynalazcy w okreslonym czasie.
Takie myslenie jest mylace. Wazne jest, aby zrozumiec
wplyw pojawiajacych sie z biegiem czasu wielu ma-
tych ulepszen, ktérych kumulacja pozwala stworzyc
produkt mogacy lepiej niz jego wczesnigjsze wersje
spetnia¢ oczekiwania klientow. Kline i Rosenberg
(1986) przedstawiajg przyktad wytwarzania pradu
elektrycznego, ktory w XX wieku miat jeden z naj-
wiekszych wskaznikdw wzrostu produkgji catkowite,
mimo ze nie nastgpita zadna pojedyncza, duza inno-
wacja. Autorzy ci dowodzg, ze: ,,mate, kumulujace sie
ulepszenia wydajnosci scentralizowanych elektrowni
byty powodem niezwykle duzych, dtugoterminowych
wzrostéw w dziedzinie ekonomii paliwowej”.

Wspomniana charakterystyka innowacji jest dobrze
podsumowana przez Kline'a i Rosenberga (1986),
ktorzy zwracajg uwage na to, ze: ,...traktowanie
innowacji tak, jakby byta ona czym$ dobrze zde-
finiowanym i jednorodnym jest powazng pomyt-
k... nastepcze udoskonalenia wynalazku po jego
pierwotnym wprowadzeniu mogg mie¢ znacznie
wieksze znaczenie ekonomiczne niz poczatkowe
wtasciwosci wynalazku w jego pierwotnej formie”.

[
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3. Charakterystyka lekéw innowacyjnych

Innowacja w obszarze farmagji jest zjawiskiem zto-
zonym, znaczaco przyczyniajgcym sie do zdrowia
i ogdlnego dobrobytu spoteczenstwa. Zaangazowa-
ne w nie sg réze podmioty (przemyst, pacjenci, leka-
rze, naukowcy, rzady, organizacje miedzynarodowe),
a wptyw lekéw nie ogranicza sie do sektora farmaceu-
tycznego, ale jest wazny dla catej ekonomii. Innowacja
moze miec rézne wymiary i dlatego wiasnie mylace sa
préby zmierzenia innowacyjnosci jakiegokolwiek leku
tylko jednym wskaznikiem. Dotychczas nowe leki cze-
sto okreslane sg albo jako ,przetomowe”, albo ,me
t00” (ja tez). Wedtug tej klasyfikagji, lek przetomowy
lub wielkg innowacje mozna by zdefiniowac jako
pierwszy lek spetniajgcy okreslong funkcje kliniczng
lub farmakologiczng albo jako pierwszy lek dajacy
ten sam efekt kliniczny co juz istniejgce ale o innym
mechanizmie dziatania farmakologicznego. Leki ,me
too” (inaczej innowacje inkrementalng) moznaby
okredli¢ jako zmodyfikowanego w swojej strukturze
molekularnej lub w dawkowaniu nastepce majacego
podobne — ale nie identyczne — skutki farmakolo-
giczne, inna formute dawkowania, metabolizmu lub
inny profil wydalania.

Jednym z gtéwnych problemdéw w uzywaniu tej
dwoistej klasyfikacji jest znaczenie stowa ,inkre-
mentalny”. Biorgc pod uwage ztozonos$¢ i wielowy-
miarowos¢, innowacja w farmacji nie powinna by¢

okreslana poprzez te dychotomie. Oceniajgc inno-

wacje w medycynie, nalezy patrze¢ szerzej. Inaczej
bowiem staniemy przed ryzykiem zignorowania nie-
ktérych lub wszystkich zalet produktéw nastepczych.
Argumentowalismy juz, ze wynalazek staje sie inno-
wacjg, kiedy jest z sukcesem wdrozony i znajduje sie
na rynku. Wynika z tego, ze konsumenci, ostateczni
odbiorcy i ptatnicy muszg oceni¢ wynalazek i by¢
skfonni za niego zaptaci¢. Dla lekéw nalezy jednak
dokona¢ rozréznienia pomiedzy ostatecznym od-
biorca (pacjentem), a ptatnikiem, poniewaz oba te
podmioty czesto nie sg ze sobg zbiezne. Dlatego tez
innowacja w przemysle farmaceutycznym moze albo
uzyskiwac lepszy wskaznik zwrotu kosztow pacjenta,
albo miec pozytywny wptyw z punktu widzenia ptat-
nika, albo przynosi¢ obie te korzysci jednoczesnie.

Rycina 1. podsumowuje rézny charakter i cechy inno-
wagji, ktére musza byc brane pod uwage w dyskusji
na temat innowacji w przemysle farmaceutycznym.
Te cechy moga by¢ zgrupowane w trzech bardziej
0golnych obszarach:

* zyski zdrowotne

* wygoda pacjenta (ktéra czesto bedzie pota-
czona z lepszymi wynikami zdrowotnymi)

* inne zyski spoteczne.

Konkretne, praktyczne przyktady wszystkich moz-
liwych elementéw innowacji pokazanych w Ryci-
nie 1. sa zaprezentowane i oméwione w rozdziale
czwartym.

Zyski Zdrowotne (kota zaznaczone kolorem ciem-
noniebieskim na Rycinie 1.), wskazujg na udosko-
nalenia wynikajgce z wprowadzenia nowego leku.
Udoskonalenia te moga $wiadczy¢ o innowacyjnosci
w zakresie:

1. stawiania czota kazdej nowej chorobie i/lub
wskazaniom

2. wynikéw zdrowotnych (zyskéw) w poréwna-
niu z istniejacymi sposobami leczenia, ktére
moga obejmowac albo jakos¢, albo dtugos¢
zycia lub obie te korzysci naraz




. szybszg poprawe stanu zdrowia (np. skro-
cenie czasu powrotu do zdrowia moze byc
zjawiskiem cennym dla pacjenta, nawet jesli
ta wartosc jest zbyt mata, aby wykryc jg trady-
cyjnymi pomiarami wyniku — QUALYs, itp.)

. zmniejszenie liczby dziatan niepozadanych
i/lub zwiekszenia tolerancji (prowadzacej do
wiekszych zyskdéw zdrowotnych dla pacjenta
zarowno w mechanizmie bezposrednim, jak
i przez bardziej rygorystyczne stosowanie sie
do zalecen)

. zmniejszenie niekorzystnych interakcji z in-

nymi lekami

. mozliwo$¢ zastosowania bardziej efektywnego

leczenia wobec jednej lub kilku réznych sub-

populacji pacjentéw. Dodatkowg korzyscia jest
to, ze pacjenci s3 mniej narazeni na przyjmo-
wanie lekdw o niezréznicowanych dostepnych
dawkach.

Zyski zdrowotne mogg pojawic sie zaréwno w przy-
padku, gdy nowym lekiem rozpoczyna sie leczenie
schorzen, ktérym do tej pory nie mozna byto za-
pobiegac¢ ani skutecznie ich leczy¢ (np. leki jedyne
w swojej klasie terapeutycznej), jak réwniez gdy
oferuje on jakie$ zyski zdrowotne w poréwnaniu
z istniejgcymi metodami leczenia. Nie wszystkie leki
ratujg zycie, moga natomiast zapewniac ulge i/lub
polepszenie jakosci zycia.

uwalnianie
innych
zasobdow
w ochronie
zdrowia

zyski
w produktywnosci

aF

Rycina 1. Charakterystyka innowacji w dziedzinie produktéw farmaceutycznych
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Wygoda pacjenta (kolor jasnoniebieski na Ryci-
nie 1.), obejmuje wszystkie cechy, ktére zwiekszaja
wygode pacjenta dzieki czemu zaréwno podnoszg
satysfakcje per se (przyktadowo poprzez zmniejsze-
nie dyskomfortu pacjenta), jak i zapewniajg lepsze
stosowanie sie do zalecen (co wptywa na popra-
we wynikéw zdrowotnych). Przyktady takich cech
moga obja¢ nowe postaci lub formy podawania ist-
niejacych zwigzkdw, takie jak: poprawki, mozliwos¢
leczenia sie samemu w domu przez pacjentéw
zamiast leczenia szpitalnego lub ambulatoryjnego
oraz specjalne formy leku dla dzieci.

Wygoda pacjenta jest aspektem innowacji, ponie-
waz ostateczny uzytkownik bytby gotéow za nia
zaptaci¢, gdyby tylko miat takg mozliwos¢. Z per-
spektywy pacjenta, wieksza wygoda sama w sobie
jest pozadanym celem, powinna wiec zapewnié
bardziej owocng wspotprace pacjenta i dalsze zyski
zdrowotne. Lepsze stosowanie sie pacjenta do za-
lecen moze takze prowadzi¢ do redukgji kosztdw,
gdyz nie dochodzi do marnotrawienia Srodkow,
ktére pojawia sie w przypadku, gdy pacjent nie sto-
suje sie do zalecen terapeutycznych.

Uwalnianie innych zasobéw w ochronie zdro-
wia | zyski produkcyjne (kolor biaty na Rycinie 1.)
sg zyskami raczej dla $wiadczeniodawcoéw ustug
zdrowotnych lub gospodarki jako catosci, niz dla
indywidualnego pacjenta. Inne zasoby moga zostac
uwolnione na skutek wprowadzenia nowych lekow,
w chwili obecnej lub w przysztosci, poprzez zapo-
bieganie chorobom i/lub ich wolniejszemu postepo-
wi. Jezeli nowe leki umozliwiajg zmiane w sposobie
$wiadczenia ustug zdrowotnych dla grupy pacjen-
téw, wtedy mogg zosta¢ uwolnione inne zaso-
by (tacznie z zasobami niezwigzanymi z ochrong
zdrowia, jak np. opieka spoteczna). Przyktadem jest
sytuacja, kiedy podawane leki zmniejszajg koszty
hospitalizacji poprzez skrécenie czasu pobytu pa-
cjenta w szpitalu lub poprzez catkowita eliminacje
potrzeby hospitalizacji. Nowe leki moga prowadzi¢
takze do zyskow w produktywnosci, jako rezultatu

szybszego powrotu do pracy (braku absencji w pra-

cy) lub wiekszej produktywnosci w czasie pracy
w przypadku pacjentéw albo opiekundw.

Czesc¢ 4 dokumentu ilustruje za pomocg przykta-
dow, jak pojedyncze leki (lub klasy lekéw) przyno-
szg poprawe w wymiarach ukazanych na Rycinie 1.
Nie wszystkie z omawianych lekéw sg przyczyna-
mi ulepszen we wszystkich wymiarach, jednakze
ulepszenia w jakimkolwiek wymiarze mogg by¢
cenne spotecznie, co stanowi punkt wymagajacy
podkreslenia.

Rycina 1. charakteryzuje innowacje jako fenomen
wielowymiarowy w dowolnym punkcie czasowym,
tj. przedstawia obraz zastygtej chwili. Jednakze my,
potrzebujemy, jak byto to omawiane w poprzed-
niej czesci, obrazu dynamicznego, kiedy bierzemy
pod uwage zyski ktére moga narosna¢ w wyniku
pojawienia sie na rynku nowych lekéw. Biorgc pod
uwage poprzednio opisane efekty wptywu do-
Swiadczenia (nauka poprzez wykonywanie i nauka
poprzez uzytkowanie), jest to proces nauki poprzez
uzytkowanie, ktéry ma szczegdlne znaczenie na ryn-
ku farmaceutycznym. Po wprowadzeniu leku na ry-
nek i zastosowaniu go w prawdziwych warunkach
zyciowych, moga nastapic¢ dwa typy ulepszen:

* trafniejsze zastosowanie w pierwotnym
wskazaniu
* dodatkowe wskazania.

Kettler (1998) pokazuje, jak doswiadczenie zdobyte
po akceptacji rynkowej moze prowadzi¢ do nowych
lub lepszych zastosowan tych samych produktéw.
Istniejg trzy gtdbwne drogi tego zjawiska:

1. nowy sktad, nowe formy dawkowania lub
podawania moga prowadzi¢ do poprawienia
bezpieczenstwa i skutecznosci lub zwieksze-
nia ilosci wskazan w pierwotnym obszarze
terapeutycznym

2. moga nastapi¢ rozszerzenia obszaréw tera-
peutycznych poprzez zastosowanie znanych
dziatan farmakologicznych




3. mogg pojawic sie nowe, niespodziewane za-
stosowania terapeutyczne, odkrywane zwykle
przypadkowo.

Gelijns i Moskowitz (2000) popierajg ostatni punkt
twierdzeniem, ze innowacja w ogdle (a w szczegdl-
nosci w dziedzinie lekéw) w duzym stopniu zalezy
od szczesdcia i kreatywnosci, ktérych nie mozna za-
planowa¢. Tak wiec element niepewnosci wyste-
puje nie tylko podczas etapu badan i rozwoju, ale
takze dfugi czas po wprowadzeniu nowych pro-
duktow do praktyki lekarskiej. Autorzy dowodzg,
ze wiele nowych wskazan zostato odkrytych do-
piero po wprowadzeniu nowych lekdéw i urzadzen
do praktyki klinicznej. Podaja oni, ze w przypadku
20 lekéw najlepiej sprzedawanych w 1993 roku
w Stanach Zjednoczonych, w 1995 roku 40% do-
chodoéw ze sprzedazy pochodzito ze wskazan dru-
gorzednych. Pritchard i wsp. (2000) przeprowadzili
podobng analize dla 50 najlepiej sprzedajgcych sie
produktow w Wielkiej Brytanii i odkryli, ze dochody
ze sprzedazy we wskazaniach drugorzednych sta-
nowity mniejszg, ale wcigz istotng czes$¢ sprzedazy
(25%). Jednakze Pritchard i wsp. (2000) stwierdzili

wypaczenie dystrybucji ze znaczng iloscig produk-
téw, ktdre nie posiadajg kolejnych wskazan i innymi
lekami posiadajagcymi bardzo istotne zastosowania.

Rosen i Beerman (1999) sklasyfikowali stopien inno-
wacyjnosci nowych zwigzkéw chemicznych wprowa-
dzonych w Szwecji w okresie 1987-1997. Jednym
z ich gtéwnych wnioskéw byto, ze obserwowane byty
istotne rdznice pomiedzy zastosowaniami terapeu-
tycznymi postulowanymi przed i po wprowadzeniu
na rynek. Autorzy dowodza, ze kazde zadanie majace
na celu ocene innowacji w dziedzinie lekéw powinno
bra¢ pod uwage realia doswiadczen po wprowadze-
niu na rynek.

Istotne cechy kazdego z lekéw (lub rodziny lekow)
moga ulec zmianie z uptywem czasu, zaréwno
w sensie pozytywnym, jak i negatywnym. Znacze-
nie nauki poprzez uzytkowanie na rynku farmaceu-
tycznym sugeruje koniecznos¢ istnienia elementu
elastycznosci w definicji innowacji, w celu uchwy-
cenia nieoczekiwanych korzysci medycznych, ktére
ujawniaja sie w trakcie stosowania produktu po
wprowadzeniu na rynek.

[ |
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4. Charakterystyczne przyktady innowacji
w dziedzinie srodkoéw farmaceutycznych

Ta cze$¢ przedstawia na przyktadach, w jaki sposéb
innowacja moze by¢ charakteryzowana na rynku
farmaceutycznym. Czes¢ pierwsza omawia starsze
przyktady, podczas gdy czed¢ druga skupia sie na
nowszych produktach.

4.1 Przyktady starszych lekow

Antybiotyki

Antybiotyk — penicylina G zostat wyprodukowany
po raz pierwszy w 1940 roku. Substancja ta ma kil-
ka ograniczen zastosowania, wiec opracowano kilka
modyfikacji antybiotykéw, co spowodowato, ze moga
by¢ one stosowane w szerszym zakresie. Ponadto
nowe antybiotyki — tacznie z cefalosporynami — zo-
staly opracowane jako odpowiedZ na pojawienie sie
szczepow bakterii antybiotykoopornych. W momencie
pierwotnego wprowadzenia na rynek w latach 60. XX
wieku, pierwsza cefalosporyna miata szersze spek-
trum dziafania przeciwbakteryjnego niz penicylina G,
jednakze stabo wchtaniafa sie po podaniu doustnym
i powodowata bdle podczas iniekcji domiesniowych
(Landau i wsp., 1999). W chwili obecnej istnigjg czte-
ry generacje zwigzkdw w tej rodzinie antybiotykdw,
gdzie kazda generacja jest chemiczng modyfikacja
podstawowej czasteczki cefalosporyny. Kazda z ge-

neracji jest w stanie zapewni¢ leczenie innych infek-

i (@ tym samym réznych subpopulacji). Ponadto sg
one dostepne w réznych dawkach, w formach do
wstrzyknie¢, podawania miejscowego i doustnego,
ktére moga poprawi¢ wygode pacjenta. Innowacje
w dziedzinie antybiotykdéw pozwolity na podawanie
leku raz dziennie, zapewnity pacjentowi mozliwos¢
leczenia w domu, albo przynajmniej skrécity czas po-
bytu w szpitalu. Ulepszenia te oczywiscie poprawia-
ja jakos¢ zycia pacjenta i pozwalajg na oszczednosc
kosztéw ponoszonych na opieke zdrowotng. Ulepsze-
nia te ukazuje schematycznie Rycina 2., podkreslajac
najistotniejsze dla tego przyktadu elementy Ryciny 1.

Pierwszy syntetyczny kortykosteroid zostat opraco-
wany w 1949 roku i byt stosowany w reumatoidal-
nym zapaleniu stawoéw. Od tej pory poczyniono kilka
modyfikacji, dzieki ktérym uzyskano zwigzki o réznej

wygoda pacjenta
rodzaje dawek
leczenie w domu
zmniejszenie liczby
hospitalizacji

Rycina 2. Ewolucja antybiotykow




sile i czasie dziatania. Wynika z tego, ze stosowanie
takich lekéw moze prowadzi¢ do bardziej indywidu-
alnych sposobdéw leczenia. Oprécz tego, mozliwoscé
stosowania kortykosteroidéw w postaci wziewnej
moze potencjalnie zwiekszy¢ wygode pacjenta.

Antracykliny

Przeciwnowotworowe antracykliny od kilku lat sto-
sowane s3 w leczeniu guzoéw litych. Druga klasa
substancji z tej rodziny moze powodowad¢ mniejsze
dziafania niepozadane w poréwnaniu z protoplastg
klasy, co poprawia profil bezpieczenstwa.

Leki antyhistaminowe

Druga generacje lekéw antyhistaminowych cechuje
kilka ulepszen w poréwnaniu do pierwszej genera-
¢ji tych lekow:

* rzadsze podawanie,

* brak ubocznego dziatania
antycholinergicznego

° mniejsza sedacja.

Rzadsze dawkowanie implikuje poprawe w wy-
miarze wygoda pacjenta (por Rycina 1.), podczas
gdy ostatnie dwa ulepszenia klasyfikujg sie do wy-
miaru znajdujgcego sie przy hasle bezpieczenstwo.
W oparciu o druga generacje lekdéw antyhistami-
nowych, opracowywana jest ich trzecia generacja,
ktéra moze przynies¢ ulepszong tolerancje, ulep-
szong farmakokinetyke, mniej dziatann niepozada-
nych i wieksze bezpieczenstwo (Wertheimer i wsp.,
2001). Obnizenie dziatania sedacyjnego juz zmniej-
szyto liczbe wypadkéw zwigzanych z praca i ogra-
niczyto spadek produktywnosci.

uwalnianie
innych zasobow
w ochronie
zdrowie,
efektywnosc
kosztow

uwalnianie
innych zasobdw
w ochronie
zdrowia

=
=

Zrédto: NICE (2004), ABPI (1998)

Rycina 3. Ewolucja dostepnych sposobdw leczenia wirusowego zapalenia watroby typu C
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4.2 Przyktady nowszych lekow

Wirusowe zapalenie watroby typu C

W chwili obecnej nie istnieje szczepionka przeciw-
ko wirusowemu zapaleniu watroby typu C. Jeszcze
kilka lat temu jedynym zatwierdzonym sposobem
leczenia byt interferon alfa, ktérego dziatanie
u 25% chorych uniemozliwia namnazanie wirusa
i catkowicie likwiduje chorobe. W innych przypad-
kach choroba moze sie odnawia¢. Interferon alfa
poprawia takze kilka wskaznikéw pomiaru jakosci
zycia, chociaz daje réwniez dziatania niepozadane,
trudne do tolerowania dla wielu (jednak nie wszyst-
kich) chorych. Odsetek zaprzestania leczenia z po-
wodu dziatan niepozadanych jest szacowany na
okoto 7-14%.

Ostatnio do uzycia dopuszczony zostat nowy rodzaj
interferonu alfa — interferon pegylowany. W cia-
gu ostatnich dwdch lat przyznano dwie licencje na
leczenie wirusowego zapalenia watroby typu C.
Ewolucja dostepnych sposobdéw leczenia wiruso-
wego zapalenia watroby typu C jest przedstawiona
na Rycinie 3. Zaznaczone sg na niej te wymiary, kto6-
re w wyniku wprowadzenia nowych lekéw zostaty
ulepszone (wymiary por. Rycina 1.).

Dowody dostarczone przez Brytyjski Narodowy
Instytut Doskonatosci Klinicznej (NICE) wykazuja,
ze interferon pegylowany jest — w poréwnaniu
z interferonem alfa — bardziej skuteczny klinicz-
nie, jak réwniez bardziej optacalny pod wzgledem
kosztéw (NICE, 2004). Podczas, gdy interferon alfa
byt pierwszym $rodkiem przeznaczonym do lecze-
nia wirusowego zapalenia watroby typu C, inter-
feron pegylowany przyniést dodatkowe korzysci
zdrowotne, tacznie z ograniczeniem wystepowa-
nia wiekszodci dziatan niepozadanych, a takze
zwiekszeniem wygody pacjenta i redukcjg kosz-
tow. Rycina 3. ilustruje ten proces schematycznie,
podkreslajgc jedynie te wymiary innowacyjnosci
(pokazane wczesniej na Rycinie 1.), w ktérych in-
terferon pegylowany w wyrazny sposéb rézni sie

od interferonu alfa.

Cukrzyca

Czasteczka insuliny zostata silnie zmodyfikowana
w celu otrzymania catej gamy produktéw insu-
linowych stosowanych w leczeniu cukrzycy. Pro-
dukty insuliny sg dostepne od lat 70. XX wieku i w
ciggu ostatnich dekad wprowadzono ulepszenia
techniczne w dziedzinie ogdlnej wygody pacjen-
ta, lepszego stosowania sie do zalecen, wiekszej
doktadnosci dawki i zmniejszenia czestotliwosci
wystepowania dziatah niepozadanych, tacznie ze
zmniejszonym ryzykiem hipoglikemii (Wertheimer
i wsp., 2001). Ponadto ulepszono metody poda-
wania insuliny, miedzy innymi stworzono urza-
dzenia do aplikowania wielokrotnych dawek typu
pen, czyli w formie dtugopisu. W chwili obec-
nej prowadzone sg badania nad opracowaniem
sprayow donosowych z insuling, ktére mogtyby

wygoda
pacjenta,
mozliwosc
podawania raz
dziennie, ulepszone
metody podawania
insuliny

Rycina 4a. Leczenie insuling w cukrzycy
Zrédto: Wertheimer i wsp. (2001)




wyeliminowac u niektérych pacjentéw koniecz-
nos$¢ podawania leku w porach positkéw (ABPI,
1999). Zaleta tej metody, obok wielu innych, jest
zwiekszenie wygody pacjenta. Rycina 4a. pokazu-
je, w jaki sposodb szeroki zakres produktéw insu-
linowych wptywa pozytywnie na rézne wymiary
innowacji przedstawione na Rycinie 1.

Istnieje takze mozliwos¢ leczenia cukrzycy insulino-
-niezaleznej wykorzystujgca doustne srodki obniza-
jace poziom glukozy. Pod koniec ostatniej dekady
dostepne byty dwie mozliwosci stosowania tych
srodkéw: monoterapia (przyjmowanie metforminy
lub pochodnej sulfonylomocznika) lub potaczenie
obu sposobdéw leczenia (jednoczesne przyjmowa-
nie obu lekéw). Skutecznos¢ terapii fagczonej zostata
udowodniona w latach 80. XX wieku u pacjentéw,

ktorzy nie byli leczeni za pomocg monoterapii, po
wprowadzeniu metforminy i pierwszej generagji
pochodnych sulfonylomocznika. Terapia tgczona
zwiekszyta zakres mozliwosci leczniczych i pozwoli-
ta na skuteczniejsze leczenie cukrzycy (NERA, 2004).
Dostepnych jest kilka lekow bedacych pochodnymi
sulfonylomocznika pierwszej generacji. Mimo ze
majg podobna budowe czasteczki, réznig sie sitg
i czasem dziatania, zakresem dawek i skutkami nie-
pozadanymi (Wertheimer i wsp., 2001). Rdznice
te sprawiajg, ze kazdy z lekdw jest bardziej odpo-
wiedni dla innej grupy p