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Povzetek: 
Družbeni nadzor nad etičnostjo znanstvenih raziskav in načinov uporabe novega znanja ostaja  nepogrešljiv,  za  to  imamo  prepričljive  argumente  iz  zgodovine  medicine  in sedanjega  časa.  Nadzor  je  posebno  pomemben  danes,  ko  so  interesi  in  pričakovanja, povezani z raziskavami na človeških bitjih, veliki kot še nikoli doslej. Tako imenovana praktična etika jim žal ni napoti.
1. Uvod
Nagle spremembe v družbi in tehnologiji, ki jo današnja družba uporablja, so privedle do razkoraka med človeku možnim in dovoljenim. V vseh strokah se zato ponavlja obnovljeno ali novo zanimanje za vprašanja etike oziroma morale na splošno in še posebej v posameznih človekovih dejavnostih. Pojavljajo se nova vprašanja o človekovih pravicah in človekovem dostojanstvu. Prav tako se pojavljajo vprašanja tudi o pravicah živali in o dostojanstvu vseh živih bitij nasploh. Prav s slednjim se ukvarja švicarska organizacija ECNH (Federal Ethics Committee on Non-Human Biotechnology), ki želi povrniti dostojanstvo živalim, rastlinam in drugim živim organizmom.

Primeren pristop razpravi o etiki biomedicinskih raziskav je zato splošna definicija pojma etika in pojma deontologija. Etika je filozofska panoga, ki obravnava človeška hotenja in ravnanja v luči dobrega in zla (moralnega in nemoralnega). Deontologija je nauk o dolžnostih, ki se jih mora zdravstveni delavec držati pri opravljanju poklica do bolnika, sodelavcev, družbe, stroke. Pomembna je notranja etična kontrola. Odgovornost je moralna (naš etični čut, vest), profesionalna (določena s kodeksom in zakonom o zdravstveni dejavnosti), kazenska (v zakonih o zdravstveni dejavnosti).
2. Zgodovinski pregled
Ko  razmišljamo  o  etiki  biomedicinskega  raziskovanja na človeku,  ne  moremo  mimo njegove  zgodovine.  Tu  je  zapisano  veliko  občudovanja  vrednih  korakov  v  neznano, s tveganjem  neocenljivih  nevarnosti,  in  to  iz  spoštovanja  vrednih,  plemenitih  motivov.

Mnoge poskuse so raziskovalci opravili sami na sebi, po neki definiciji je bila to edina vrsta etično popolnoma neoporečnih poskusov na človeku. A  zgodovina  je  tudi  polna  pretresljivih  zgodb  o  zlorabah.  Te  so  prav  tako  stare  kot raziskovanje  samo  in  segajo  od  njegovih  začetkov  do  današnjih  dni.  Najslabše  je  bilo dvajseto  stoletje,  v  katerem  je  trpelo,  dokončno  izgubilo  zdravje  ali  celo  umrlo  na desettisoče žrtev medicinskih poskusov in raziskav na človeku. Udeleženci so bili vključeni brez pojasnil in brez privolitve, pogosto celo brez svoje vednosti. Opisi teh ravnanj so pretresljivi.  Navadno  jih  povezujemo  z  zločini  nemških  zdravnikov  v  nacističnih koncentracijskih  taboriščih.  A  še  grozljivejše  zločinske  poskuse,  vključno  s  skrajnimi divjaštvi, kot sta vivisekcija in raztelešenje še živih vojnih ujetnikov brez anestezije, so opravljali v istem času japonski zdravniki. Ne smemo pa pozabiti, da so se hude zlorabe dogajale že pred drugo svetovno vojno in da so se nadaljevale tudi po njej. Veliko je znanega o tisočih neetičnih znanstvenih raziskav v povojnih ZDA (Hassner Sharav, 2002). V te zlorabe je vodila vrsta vzrokov, povodov, motivov. Med njimi so bile častihlepnost, želja  po  hitrem  napredovanju  in  zaslužku,  lahkomiselnost  in  celo  zločinska  nevednost raziskovalcev.  Najhujše  prestopke  zoper  etiko  pa  so  v  preteklem  stoletju  zagrešili znanstveniki  pod  vplivom  ideološke  zaslepljenosti,  zahtev  zločinskih  režimov  in ekonomskih interesov močnih farmacevtskih podjetij. Kršilci so bili ugledni zdravniki in znanstveniki,  znani  kot  zaupanja  vredne  avtoritete  na  svojih  področjih  medicine  in znanosti. 

Žrtve pa so bili najšibkejši, najmanj zavarovani in najobčutljivejši člani družbe: hudo bolni, stari, revni, duševno ovirani, sirote, ljudje v odvisnem položaju – zaporniki, vojni ujetniki, podrejeni uslužbenci, vojaki, nerojeni otroci. Nanovačeni so bili brez pojasnil in privolitve, pogosto  celo  brez  svoje  vednosti.  Naročniki  in  plačniki  teh  etično  spornih  ali nesprejemljivih  raziskav  so  bile  poleg  farmacevtskih  družb  presenetljivo  pogosto  tudi vladne ustanove. Na ameriškem seznamu najdemo zveneča imena, kot so ministrstvo za obrambo, ministrstvo za energijo, služba javnega zdravstva (U.S. Public Health Service), komisija za atomsko energijo, CIA, ameriška vojska, agencija za varovanje okolja, vlada ZDA.  Med  grešniki  so  celo  ugledni  nacionalni  inštituti  za  zdravje  (NIH),  več  velikih medicinskih centrov in univerz. Znanost v teh kriminalnih raziskavah pa je bila pogosto zanič in rezultati so bili neuporabni. Mnoge ‘študije’ niso bile nikoli formalno opredeljene kot raziskave, ampak so imele značaj zamisli, češ, poskusimo, pa bomo videli, osnovane na meglenih  idejah,  improviziranih  poskusih,  brez  posebnega  upoštevanja  previdnosti  in varnosti.  Lahko  si  mislimo,  da  za  veliko  teh  neodgovornih  in  kriminalnih poskusov javnost nikoli ni zvedela.

Družba se je končno odzvala na zlorabe. Zgrožen krik vesti je bil Nürnberški kodeks, prvi mednarodni dokument o etičnih normah, ki bi morale veljati za poskus na človeku. Kodeksa niso napisali zdravniki, ampak ameriški vojaški  sodniki  med  nürnberškim  zdravniškim  procesom,  sojenjem  nacističnim zdravnikom,  ki  so  opravljali  zločinske  poskuse  na  nesrečnikih  v  koncentracijskih taboriščih. 

Nürnberški  kodeks  niti  v  državi  svojih  avtorjev,  ZDA,  žal  ni  dosegel  skoraj nobenega učinka.  Prav  ZDA  so  ostajale  med  najhujšimi  kršilci  etike.  Odzvalo  se  je  Svetovno zdravniško  združenje,  ki  je  leta  1965  sprejelo  priporočila  za  ravnanje  zdravnikov  pri poskusih na človeku. Ta priporočila, znana kot Helsinška deklaracija, so sprejele vse dežele razvitega sveta (World Medical Association, 1965). Še danes so najuglednejši kodeks pravil o  spoštovanju  pravic  in  koristi  zdravih  in  bolnih  ljudi  v  biomedicinskem  poskusu  na človeku. Ena od bistvenih novosti je bila zahteva, da vsako študijo pred njenim začetkom pregleda  in  glede  na  etično  sprejemljivost  oceni  neodvisna  komisija.  V  zadnjih  treh desetletjih so vzniknile številne komisije za ocenjevanje etičnosti raziskav. Svet Evrope, najuglednejša  mednarodna  organizacija  za  varstvo  človekovih  pravic,  je  s  svojim Usmerjevalnim odborom za bioetiko izdelal Konvencijo o varstvu človekovih pravic in dostojanstva človeškega bitja v zvezi z uporabo biologije in medicine, znano tudi pod imenom  Oviedska  konvencija  (Convention  for  the  Protection  of  Human  Rights…  in Explanatory Report to the Convention …, 1997), katere načelo je bilo »Koristi znanosti in družbe ne smejo nikoli prevladati nad koristmi posameznika.« 

Kot podrobnejši pravno-etični instrumenti so nastali tako imenovani dodatni protokoli, med njimi tudi protokol o biomedicinskih raziskavah (Additional Protocol to the Convention for the Protection of Human Rights …Concerning Biomedical Research, 2005). 

Določila o biomedicinskih raziskavah na človeku: raziskave na  ljudeh se  smejo opravljati samo, ko ni mogoče priti do potrebnega  znanja na drugačen način; in ko nevarnosti niso nesorazmerne pričakovanim koristim.

3. Današnji čas in etika v farmaciji: 
Farmacevtska industrija je ena od najmočnejših industrij na svetu, vrednost trgovanja z zdravili znaša več kot 500 milijard dolarjev na leto. Skoraj polovica vseh zdravil (47,8 %) je bila prodana na trgu Severne Amerike, nekaj manj kot tretjina (29,7 %) v Evropi, zanimivo pa je, da so samo na japonskem trgu prodali več kot desetino (11,1 %) vseh zdravil. Seveda ne moremo mimo Kitajske: trg bliskovito raste in Kitajska je že na osmem mestu med največjimi porabniki zdravil na svetu. Največje farmacevtsko podjetje na svetu po prodaji zdravil je ameriški Pfizer (9,8- odstotni tržni delež), za njim pa sta uvrščeni dve evropski podjetji: tržni delež angleškega podjetja GlaxoSmithKline je 6,3 %, francoskega podjetja Sanofi – Aventis pa 5,2 %. Med dvajsetimi največjimi farmacevtskimi podjetji, ki skupaj obvladujejo skoraj dve tretjini trga, je osem podjetij iz ZDA. 
4. Varnost zdravil in preizkusi
V idealnem svetu bi zdravilo pozdravilo bolezen brez stranskih učinkov, a v resničnosti žal ni tako. Varnost zdravil ocenjujejo kot razmerje med pozitivnimi in negativnimi (stranskimi) učinki zdravila pri zdravljenju bolezni. Sprejemljivost stranskih učinkov je različna, odvisna od tega, kako nevarna je bolezen, ki jo zdravijo s posameznim zdravilom. Pri zdravljenju smrtno nevarnih bolezni so zato seveda veliko hujši stranski učinki sprejemljivejši kot npr. pri zdravljenju prehlada. Varnost zdravil najprej ugotavljajo v laboratorijih ali s pomočjo računalniške simulacije, nato na poskusnih živalih in šele nazadnje s kliničnimi testi, v katerih sodelujejo ljudje. Toda prava (ne)varnost zdravila se lahko pokaže šele po več letih uporabe. 

Dovoljenja za promet izdajajo pristojni državni organi - pri nas je to Agencija za zdravila in medicinske pripomočke. Da zdravilo dobi dovoljenje za prodajo na trgu, mora proizvajalec predložiti dokaze o njegovi varnosti, kvaliteti in učinkovitosti.

Preizkušanje varnosti zdravil poteka v naslednjih fazah: 

-kemične in laboratorijske analize; 

-neklinične farmakološke analize in poskusi na živalih; 

-faza I: preizkusi na prostovoljcih - sodeluje od 20 do 200 prostovoljcev; 

-faza II: preizkusi na majhnem številu pacientov - sodeluje od 100 do 500 prostovoljcev; 

-faza III: preizkusi na večjem številu pacientov – sodeluje od 100 do 3.000 prostovoljcev; 

-faza IV: post-marketinški preizkusi (farmakovigilanca). 

5. Testiranje na živalih
Javnost ne odobrava testiranja na živalih. Res je, da se je v zadnjih desetletjih zmanjšalo število živali, na katerih izvajajo preizkuse, toda v nekaterih fazah so takšna testiranja še vedno nujna. EMEA (Evropska agencija za zdravila), FDA (Urad za prehrano in zdravila ZDA) in tudi druge nacionalne agencije zahtevajo, da podjetje za registracijo novih, inovativnih zdravil obvezno predloži tudi podatke o testiranju na živalih. Vendar pa lahko podjetja veliko storijo za to, da je teh živali, t.i. poskusnih zajčkov, bistveno manj. V nekaterih fazah lahko namreč testiranje poteka kot računalniška simulacija (računalniško modeliranje), preizkuse pa lahko opravljajo tudi na laboratorijsko vzgojenih tkivih. 

Leta 2002 so farmacevtska podjetja v EU za testiranja uporabila 10,7 milijonov živali. Tri četrtine poskusnih živali so zajci in glodalci. V Evropi je testiranje na živalih zakonsko urejeno tako na ravni EU kot v posameznih nacionalnih zakonodajah. Pri nas to problematiko ureja Zakon o zaščiti živali. 

Poznavalci ocenjujejo, da je akreditacija AAALAC (Association for Assessment and Accreditation of Laboratory Animal Care) eden od najbolj zanesljivih pokazateljev, ali podjetje upošteva priporočila za humano rabo živali v znanstvene namene. AAALAC International je neprofitna organizacija, ki zagovarja humano uporabo živali v znanosti, podjetja pa se lahko za njihovo akreditacijo odločijo prostovoljno. Do sedaj se je za akreditacijo odločilo več kot 680 podjetij, univerz, bolnic, vladnih agencij in raziskovalnih ustanov v 26-ih državah po svetu. Med največjimi farmacevtskimi podjetij imajo to akreditacijo: Abbott, AstraZeneca, Boehringer Ingelheim, Bristols-Myers Squibb, Eli Lilly, GlaxoSmithKline, Johnson & Johnson, Merck Sharp Dohme, Novartis, Pfizer, Roche, Sanofi-Aventis in Wyeth. 

Zanimivo je, da se podjetja sicer zelo glasno zavzemajo za čim humanejšo uporabo živali v znanstvene namene, so pa precej molčeča, ko gre za konkretne podatke. Le dve podjetji (Astra Zeneca in Novo Nordisk) sta navedli tudi konkretne podatke o vrsti in številu živali, na katerih opravljajo preizkuse.  

Astra Zeneca in GlaxoSmith Kline sta bili v raziskavi ICRT o varovanju pravic živali pri laboratorijskih preizkusih najbolje ocenjeni podjetji. 
6. Preizkusi na ljudeh
Ocenjujejo, da traja razvoj novega zdravila približno deset let, zanj pa farmacevtska podjetja porabijo nekaj sto milijonov dolarjev. Največji delež stroškov pri razvoju novega zdravila – približno 40 % - zahtevajo klinični preizkusi na ljudeh, s katerimi skušajo ugotoviti njegove pozitivne učinke pri zdravljenju bolezni in morebitne stranske učinke. Podjetje mora pred vsakim kliničnim preizkušanjem pripraviti protokol, ki ga odobri pristojni državni organ.
Klinični preizkusi morajo biti skrbno načrtovani. Pomembno je, da z njimi pridobijo zanesljive podatke o učinkovitosti zdravila in hkrati zagotovijo varnost udeležencev. Pomembno je tudi, da so udeleženci jasno in razumljivo obveščeni o tem, v kakšni raziskavi sodelujejo in kakšne so možne (neželene) posledice. V zvezi z izvajanjem kliničnih preizkusov je bilo sprejetih več različnih smernic in standardov. 

  Najpogostejše pomanjkljivosti pri izvajanju kliničnih preiskav so: pridobitev informiranega pristanka (je bil udeleženec res celovito obveščen o zdravilu, raziskavi in morebitnem tveganju?), udeležencem niso na voljo vse potrebne informacije, neupravičeno so izpostavljeni nevarnosti, premalo je opravljenih raziskav o vplivu sočasnega jemanja drugih zdravil
. Huda pomanjkljivost pri izvajanju kliničnih raziskav je tudi dejstvo, da raziskave financirajo proizvajalci, ki jih seveda zanimajo le pozitivni rezultati. Eden od pogostih in tehtnih pomislekov je, da v kliničnih preizkusih v kontrolni skupini uporabljajo placebo namesto podobnega zdravila drugega proizvajalca. Le v tem primeru bi lahko dokazali, ali je novo zdravilo res učinkovitejše od konkurenčnega.  

Farmacevtska podjetja se skušajo izogniti visokim stroškom testiranja zdravil na ljudeh tako, da opravljajo klinične preizkuse v manj razvitih državah. Po podatkih podjetja GlaxoSmithKline so klinične študije v državah Vzhodne Evrope, Azije in Latinske Amerike tudi desetkrat cenejše kot klinični preizkusi v razvitih državah. Indija je zaradi genetske raznolikosti in velikega števila ljudi, ki so pripravljeni sodelovati v preizkusih, ena od najbolj priljubljenih držav za klinično preizkušanje.

Zato mnogo farmacevtskih podjetij (Roche, GlaxoSmithKline, Sanofi – Aventis, Pfizer, Eli Lilly) prek svojih pogodbenih partnerjev izvaja klinične študije v tej azijski državi. Poleg dejstva, da so študije bistveno cenejše, je pomembno tudi to, da lahko brez težav poiščejo prostovoljce, medtem ko je v razvitih državah vse manj ljudi, ki so pripravljeni sodelovati. 
V Indiji so lani izvedli približno 300 kliničnih preizkusov. Še manjši so lahko stroški za preizkušanje na Kitajskem in tam trenutno poteka približno 150 kliničnih preizkušanj. Kritiki poudarjajo, da je preseljevanje kliničnih raziskav v države v razvoju etično sporno
, saj so številni prebivalci revnih držav postali poskusni zajčki za bogate zahodnjake. Seveda si zdravil, ki jih farmacevtska podjetja preizkušajo na njih, tudi ne bodo mogli privoščiti, ker so predraga. 

Med dvajsetimi največjimi podjetji jih le devet (Abbott, AstaZenca, GlaxoSmithKline, Menarini, Merck Sharp Dohme, Novartis, Novo Nordisk, Nycomed in Roche) upošteva
 katerega od priporočenih kodeksov za izvajanje kliničnih preizkusov (smernice WMA - Svetovne zdravstvene organizacije ali Helsinško deklaracijo). V raziskavi ICRT sta se kot družbeno najbolj odgovorni pri preizkušanju varnosti zdravil na ljudeh izkazali farmacevtski podjetji Abott Laboratories in Roche. 
7. Zaključek
 Ne bi bilo prav, če bi znanosti postavljali neupravičene omejitve. Filozofi se prerekajo, ali naj sploh kakšne, češ, svoboda raziskovanja je temeljna človekova pravica, zagotovljena v mnogih ustavah. Mnogi so prepričani, da sta sámo raziskovanje in znanstveni dosežek etično  nevtralna.  Le  uporaba  je  lahko  etično  napačna.  Drugi  menijo,  da  se  morajo znanstveniki  že  pri  načrtovanju  raziskave  zavedati  etičnih mej.  Nedvomno  to  velja  za raziskave v medicini. Kakor hitro v poskuse vključimo živa, čuteča bitja, je nedolžnost iskanja znanja izgubljena in pojavijo se vprašanja vesti. Ko gre za raziskave na človeških  bitjih,  se  mora  znanstvena  svoboda  ustaviti  pred  dvema  mejama:  prva  je imperativ  varovanja  človeškega  dostojanstva,  druga  pa  prastaro  načelo  hipokratske medicine: primum non nocére. Predvsem ne škoditi.

8. Izpitna vprašanja

1.) V katerem stoletju je bilo največ žrtev zaradi medicinskih poskusov in raziskav na človeku? 

2.) Kakšni ljudje so bili včasih žrtve raziskav?

3.) Kako se imenuje konvencija o varstvu človekovih pravic in dostojanstva človeškega bitja v zvezi z uporabo biologije in medicine in katerega leta je bila odobrena?
4.) Kaj je alternativa testiranju na živalih?
�Vpliv sočasnega jemanja več zdravil (interakcije med zdravili) so res problem, vendar to ni stvar »pomankljivosti pri izvajanju kliničnih raziskav«. To je zgodba zase.


�Razlog za selitev kliničnih raziskav ni v nižjih etičnih normah. Pacienti, ne v razvitih,  ne v nerazvitih državah, pri sodelovanju v raziskavi niso podvrženi  neetičnemu tveganju (kar bi lahko kdo mislil zaradi uporabe izraza »poskusni zajčki«). Pacienti tudi ne dobijo »nagrade za tveganje«, ki bi bila zaradi revnosti v nerazvitih državah nižja. Pacienti, ki sodelujejo v raziskavi dobijo povrnjene le realne stroške prihoda na pregled... Edini razlog za selitev kliničnih raziskav v nerazvite države je nižja cena zdravniških in vseh spremljajočih storitev, kar pa etično ni sporno. Edina etično sporna stvar pri selitvi je to kar omenjaš v naslednjem stavku.


�Vse klinične raziskave, ki jih firma predloži v prošnjo za pridobitev dovoljenja za promet z zdravilom na Japonskem, ZSA ali Evropi  morajo biti opravljene v skladi z GMP smernico (� HYPERLINK "http://www.ich.org/LOB/media/MEDIA482.pdf" ��http://www.ich.org/LOB/media/MEDIA482.pdf�), ki zahteva, da se upošteva tudi vsa etična načela Helsinške deklaracije (stran 9). Tako da si ne znam predstavljati kako ostalih 11 podjetij opravlja te raziskave, da pridejo z zdravilom na tržišče.
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