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OnorevoLl CorLrLegHi! — L’ultimo rap-
porto relativo agli Obiettivi di sviluppo del
Millennio (OSM) dell'Istituto superiore di
sanitd ha rivelato che negli ultimi dieci
anni il consumo di farmaci da parte degli
italiani & aumentato del 60 per cento, con
un incremento annuo pari al 5 per cento.
Sempre nello stesso rapporto si legge che
il mercato farmaceutico totale, compren-
sivo sia della prescrizione territoriale sia
di quella erogata attraverso le strutture
pubbliche, ¢ stato di oltre 25 miliardi di
euro, di cui il 75 per cento a carico del
Servizio sanitario nazionale.

E esperienza comune, nella pratica me-
dica, che lo stesso farmaco somministrato
alla stessa dose possa essere efficace nella
maggioranza dei pazienti, ma scarsamente
efficace o indurre reazioni avverse (Adverse
Drug Reaction - ADR) — a volte anche gravi

— in alcuni dei soggetti trattati. Si stima,
infatti, che i farmaci di maggiore consumo
(per esempio antipertensivi, ipolipemiz-
zanti e antidepressivi) siano pienamente ef-
ficaci solo nel 25-50 per cento dei pazienti.
A fronte di un’efficacia limitata, negli ultimi
anni si € osservato un progressivo e preoc-
cupante aumento di reazioni avverse ai far-
maci che rappresentano la quinta causa di
morte nei Paesi occidentali, dopo l'infarto
del miocardio, i tumori e lictus. Tra il 1998
e il 2005 le segnalazioni di ADR gravi rac-
colte dalla Food and Drug Administration
(FDA) sono aumentate di 2,6 volte e il loro
incremento & stato quattro volte pitl rapido
di quello del numero totale di prescrizioni.
Analogamente, la rete nazionale di farma-
covigilanza dell’Agenzia italiana del far-
maco (AIFA) registra in Italia ogni anno
circa 20.000 reazioni avverse da farmaci,
con centinaia di eventi fatali.
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L’aspetto speculare di questo scenario
sono i fallimenti terapeutici, che rientrano
nel quadro delle ADR, dove il paziente
viene esposto alle sole reazioni avverse del
trattamento, senza alcun beneficio. Questo
fenomeno coinvolge categorie di pazienti
importanti € numericamente rilevanti, tra
cui coloro che sono affetti da patologie
neurologiche e psichiatriche, oncologiche,
metaboliche e cardiologiche, con fallimenti
che superano il 30-40 per cento.

Sebbene i costi diretti e indiretti delle
ADR siano difficili da stimare, si ¢ valutato
che negli Stati Uniti d’America il costo sia
compreso tra 30 e 130 miliardi di dollari
all’anno.

Le basi genetiche della variabilita indivi-
duale nella risposta ai farmaci.

Una delle pit importanti cause che
predispongono all'insorgenza di ADR ¢
l'assetto genetico del paziente. Si ritiene
che circa il 90 per cento dei geni nell'uomo
contenga variazioni di sequenza nucleoti-
dica, denominate polimorfismi, che pos-
sono modificare qualitativamente o quan-
titativamente il prodotto proteico codifi-
cato da un determinato gene e che pos-
sono causare variabilita di risposta ai
farmaci. Ogni singolo polimorfismo, per
essere definito tale, deve essere presente in
una popolazione almeno nell’l per cento
dei soggetti, con punte che possono rag-
giungere per un certo polimorfismo, in
alcune popolazioni, il 30-40 per cento.

I geni che determinano la risposta ai
farmaci possono essere distinti in due
grandi classi: quelli che codificano per il
bersaglio terapeutico primario, come per
esempio recettori ed enzimi, o le proteine
coinvolte nell’assorbimento, nella distribu-
zione, nel metabolismo e nell’escrezione
del farmaco. Polimorfismi a carico di geni
appartenenti a queste due classi possono
pertanto determinare modificazioni nel-
I'azione di un farmaco provocando l’as-
senza di risposta clinica a un determinato
trattamento o la comparsa di reazioni
avverse.

Le moderne tecniche di biologia mole-
colare consentono oggi di identificare age-
volmente questi polimorfismi, a costi
spesso inferiori rispetto ai comuni esami
diagnostici. L’identificazione di un parti-
colare polimorfismo, associato a reazioni
avverse, prima che il farmaco venga som-
ministrato, permetterebbe la scelta di stra-
tegie terapeutiche alternative che potreb-
bero prevedere: 1) 'impiego di un farmaco
della stessa classe non influenzato nella
sua azione dal polimorfismo; 2) la ridu-
zione della dose del farmaco inizialmente
prescelto; 3) un piu approfondito e pro-
lungato monitoraggio del farmaco e del
paziente; 4) l'impiego di un farmaco al-
ternativo.

In questo contesto ¢ nata la farmaco-
genetica, disciplina che studia come
I'azione dei farmaci possa essere influen-
zata dall’assetto genetico dei pazienti, per-
mettendo una personalizzazione del trat-
tamento su basi razionali.

La farmacogenetica nella pratica clinica: la
situazione attuale.

L’Agenzia europea dei medicinali
(EMEA) e la FDA hanno recentemente
approvato l'utilizzo di indagini farmaco-
genetiche in relazione all'impiego terapeu-
tico di alcuni farmaci: il warfarin, il pit
importante anticoagulante orale attual-
mente in uso, e lirinotecano, chemiotera-
pico antitumorale largamente impiegato
per il trattamento dei tumori del colon-
retto. L’indagine non € obbligatoria ma,
nella scheda tecnica, € suggerita esplici-
tamente lopportunita di eseguirla per
prevenire le ADR su base genetica che,
nel caso del warfarin, costituiscono il 30
per cento delle ADR totali, ma proba-
bilmente questa percentuale & piu alta,
potendo raggiungere il 60-70 per cento.
In campo oncoematologico e reumatolo-
gico viene spesso utilizzato il fest della
tiopurina metiltransferasi per accertare le
cause di reazioni avverse gravi alle tio-
purine citotossiche (6-mercaptopurina,
6-tioguanina) e immunosoppressive (aza-
tioprina). Ancora in campo oncologico &
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molto noto il caso delle fluoropirimidine
(5-fluorouracile e analoghi), la cui sommi-
nistrazione, molto diffusa nella pratica
medica, pud essere associata a reazioni
avverse molto gravi e talvolta letali per
deficit enzimatico, geneticamente determi-
nato, dell’enzima diidropirimidina deidro-
genasi, responsabile dell’eliminazione me-
tabolica del farmaco.

Molto significativo ¢ il caso dell’abaca-
vir, un antiretrovirale utilizzato nella te-
rapia delllHuman immodeficiency virus
(HIV). Studi clinici hanno infatti dimo-
strato inequivocabilmente come la com-
parsa di una grave forma di ipersensibi-
lita, in circa il 5 per cento dei pazienti
trattati e che puo avere esito fatale, poteva
essere facilmente predetta da un’indagine
farmacogenetica, eseguita presso i labora-
tori immuno-trasfusionali, per I'identifica-
zione del genotipo HLA-B*5701. Queste
evidenze hanno determinato da parte del-
I’ATFA una modifica nella scheda tecnica
del farmaco in cui viene esplicitamente
richiesta 1’esecuzione dell’indagine farma-
cogenetica prima di iniziare il trattamento
con l'antiretrovirale. Infine, I'introduzione
del farmaco gefitinib per il trattamento di
adenocarcinomi polmonari con mutazioni
attivanti del recettore del fattore di cre-
scita dell’epidermide (EGFR) e del cetuxi-
mab/panitumumab per il trattamento di
carcinomi del colon-retto con gene k-Ras
non mutato, ha reso di routine l'esecu-
zione di indagini farmacogenetiche da
parte dei laboratori di patologia.

Nell'immediato futuro ci si aspetta, da
parte delle autorita regolatorie, 'approva-
zione di nuove indagini farmacogenetiche
per ulteriori farmaci e un forte impulso
alla multidisciplinarieta, come gia avviene
nella pratica clinica.

I vantaggi delle indagini farmacogenetiche
per la popolazione e per il Servizio
sanitario nazionale.

Si ritiene che nel medio-lungo termine
l'utilizzo di indagini farmacogenetiche
nella pratica clinica quotidiana non sol-
tanto portera evidenti vantaggi per i pa-

zienti che potranno, per alcuni farmaci,
evitare reazioni avverse ed essere curati
con farmaci piu adatti alla loro costitu-
zione e alla patologia di cui sono portatori,
ma avra anche importanti conseguenze sui
costi a carico dei sistemi sanitari.

In uno studio condotto nel 1995 dal-
l'ospedale San Carlo Borromeo di Milano
si ¢ evidenziato che circa il 5 per cento di
5.500 pazienti visitati in pronto soccorso
presentava una ADR. In un altro studio
condotto in ventuno strutture ospedaliere
di pronto soccorso distribuite sul territorio
nazionale si € rilevato che il 3,3 per cento
dei ricoveri era dovuto a una ADR. Con-
siderando l'elevata incidenza delle ADR
sui costi sanitari, se semplicemente una
parte potesse essere prevenuta da un’in-
dagine farmacogenetica i risparmi effettivi
per il Servizio sanitario nazionale (SSN)
sarebbero considerevoli. A titolo indica-
tivo, la regione Lombardia ha speso circa
5 milioni di euro nel 2007 di costi di
pronto soccorso per la gestione di eventi
avversi di tipo iatrogeno, a cui si sommano
circa 15 milioni di euro di costi per
l'ospedalizzazione dei pazienti che hanno
avuto tali eventi. La maggior parte degli
eventi avversi € stata causata dal warfarin,
un farmaco per il quale sono oggi dispo-
nibili due test farmacogenetici. L’applica-
zione di tali indagini avrebbe quindi per-
messo un risparmio per la regione Lom-
bardia di oltre 20 milioni di euro.

In Europa, diversi Paesi (Olanda, In-
ghilterra e Francia solo per citarne alcuni)
hanno inserito gia da qualche anno le
indagini farmacogenetiche all'interno dei
servizi diagnostici forniti dalle strutture
sanitarie pubbliche. L'implementazione di
questi servizi anche nello scenario italiano
potrebbe quindi favorire una personaliz-
zazione della terapia farmacologica, in
casi selezionati, con enormi vantaggi sia
per il paziente che per il SSN.

La farmacogenetica in Italia: un vuoto
normativo da colmare.
La farmacogenetica non & ancora en-
trata in maniera diffusa nella pratica cli-
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nica quotidiana, sebbene una buona parte
delle sperimentazioni farmacologiche con-
templi uno studio farmacogenetico asso-
ciato, proprio nell’auspicio di poter iden-
tificare fin dallinizio i soggetti che po-
trebbero avere vantaggi o meno dallo spe-
cifico trattamento farmacologico. Inoltre,
per alcuni farmaci gia in commercio ¢&
previsto il suggerimento all’esecuzione di
indagini farmacogenetiche per ottimiz-
zarne l'impiego. L’aspetto sicuramente
preoccupante che accompagna la diffu-
sione della farmacogenetica sono le infor-
mazioni ottenibili su interner e accessibili
a tutti; sono presenti sul mercato almeno
dodici aziende che vendono direttamente
ai privati indagini farmacogenetiche, sicu-
ramente al di fuori di ogni contesto clinico
e terapeutico controllato, ma probabil-
mente anche di dubbia applicabilita anche
perché non inserite in un contesto di linee
guida e di controlli di qualita.

Questa situazione € paradossalmente in
aperto contrasto con gli atteggiamenti re-
strittivi di molti comitati etici che limitano
fortemente gli studi di farmacogenetica.
Questo in larga misura dipende dal vuoto
legislativo presente in Italia in materia di
farmacogenetica.

Attualmente la voce «test farmacoge-
netico » si ritrova, da un punto di vista
legislativo, unicamente nel provvedimento
riguardante l'autorizzazione generale al
trattamento dei dati genetici del Garante
per la protezione dei dati personali 22
febbraio 2007, pubblicato nella Gazzetta
Ufficiale n. 65 del 19 marzo 2007, auto-
rizzazione poi prorogata fino al 31 dicem-
bre 2009. Il Garante ha successivamente
deliberato di differire ulteriormente fino
al 30 giugno 2010 lefficacia dell’autoriz-
zazione al trattamento dei dati genetici
rilasciata il 22 febbraio 2007 (delibera-
zione del Garante per la protezione dei
dati personali 27 aprile 2010, pubblicata
nella Gazzetta Ufficiale n. 108 dell’l1 mag-
gio 2010). Inoltre il documento della Con-
ferenza permanente per i rapporti tra lo
Stato, le regioni e le province autonome di
Trento e di Bolzano del 15 luglio 2004,
pubblicato nella Gazzetta Ufficiale n. 224
del 23 settembre 2004, reca I'accordo tra

il Ministro della salute, le regioni e le
province autonome di Trento e Bolzano
sulle « Linee-guida per le attivita di gene-
tica medica ». In tale documento si dice
che « per tests genetici si intendono comu-
nemente le analisi di specifici geni, del
loro prodotto o della loro funzione, non-
ché ogni altro tipo di indagine del DNA,
dell’RNA o dei cromosomi, finalizzata ad
individuare o escludere mutazioni asso-
ciate a patologie genetiche». In questo
contesto sembrerebbero comprese, tra le
attivita di genetica medica, anche le inda-
gini funzionali sui prodotti dei geni, in-
tendendo con questo le proteine, che ¢ un
ambito di attivita di laboratorio (fenoti-
pizzazione) di farmacologia clinica oltre
che di biochimica clinica. Inoltre, al punto
3.6, tale documento inserisce i test farma-
cogenetici, che vengono definiti come
« analisi finalizzate alla identificazione di
variazioni di sequenza del DNA in grado
di predire la risposta individuale ai far-
maci, in termini di efficacia e di rischio
relativo di eventi avversi». Sebbene si
faccia riferimento alla terapia farmacolo-
gica, anche in questo caso non é citato il
ruolo della figura professionale del farma-
cologo e non si tiene in dovuta conside-
razione che le unita operative di anatomia
e istologia patologica, di immunoematolo-
gia e di biochimica-patologia clinica ese-
guono gia fest predittivi per la selezione
del paziente candidato alla terapia con
farmaci specifici, specialmente in campo
oncologico.

Questa carenza legislativa ha fatto si
che le indagini farmacogenetiche nel no-
stro Paese venissero gestite unicamente dal
genetista, il quale manca della competenza
necessaria per affrontare un problema che
in buona sostanza & farmacologico e non
semplicemente genetico.

Si deve infatti considerare che la far-
macogenetica studia le possibili relazioni
esistenti tra caratteristiche dei geni e la
risposta individuale ad una terapia farma-
cologica sia in termini di efficacia che di
tollerabilita. Essa ha dunque come oggetto
principale il farmaco, il che la rende
concettualmente e sostanzialmente diversa
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dalla genetica che invece ha come oggetto
la malattia.

L’interpretazione dell'indagine farma-
cogenetica richiede quindi conoscenze spe-
cifiche e dettagliate nel campo della far-
macologia relative a:

1) meccanismi fisiopatologici coin-
volti nei processi di assorbimento, distri-
buzione, metabolismo ed eliminazione del
farmaco;

2) leggi e modelli matematici che
descrivono gli eventi conseguenti all’inte-
razione del farmaco con i bersagli mole-
colari;

3) interpretazione degli eventi che
possono portare alla comparsa di tossicita
legata a un trattamento farmacologico;

4) conferma del significato funzionale
della variante genetica per mezzo di test di
fenotipizzazione (ad esempio attivita degli
enzimi di metabolismo su campioni bio-
logici).

Tali competenze sono peculiari e iden-
tificano unicamente la figura del farma-
cologo.

Le indagini genetiche sono giustamente
normate da regole rigide volte alla tutela
del paziente e della sua privacy. L’appli-
cazione di tali regole alle indagini farma-
cogenetiche non ¢é giustificata in quanto
I'indagine farmacogenetica non predice la
comparsa di una malattia ma informa il
medico prescrivente sulla terapia migliore
da somministrare per ogni paziente; tali
regole limitano la diffusione dell’indagine
farmacogenetica privando il medico di uno
strumento terapeutico importante per l'ot-
timizzazione della terapia in ogni paziente.
La diffusione limitata delle indagini far-
macogenetiche nella pratica clinica ha ri-
percussioni importanti in materia di salute
pubblica in quanto:

1) l'uso non ottimale del farmaco
contribuisce in parte al progressivo au-
mento della spesa farmaceutica (la man-
cata applicazione dell'indagine farmacoge-
netica limita all’empirismo la scelta tera-
peutica e aumenta i fallimenti terapeutici

che richiedono nuove terapie e nuove
prescrizioni a carico del SSN);

2) I'uso non ottimale del farmaco é
una delle concause responsabili del pro-
gressivo aumento delle reazioni avverse di
tipo iatrogeno osservate negli ultimi anni
(le stime attuali ci dicono, infatti, che il
cattivo uso di farmaci & tra le prime cause
di morte o di invalidita permanente nel
mondo), con ripercussioni sulla salute del
paziente e con un aumento dei costi per il
SSN (per la cura degli eventi avversi).

E opportuno sottolineare che I'indagine
farmacogenetica fornisce informazioni a
priori sulla possibilita di usare un deter-
minato farmaco o sulle modalita del suo
impiego in sicurezza (per esempio modi-
ficazione della dose), con un vantaggio
spesso immediato per il paziente e senza
nessuna interferenza con altri aspetti e
aspettative della vita del paziente. Per tale
motivo gli studi clinici farmacogenetici
dovrebbero contemplare livelli di anoni-
mizzazione compatibili con la divulgazione
controllata delle informazioni per studi
successivi che aggiungessero nuove infor-
mazioni genetiche o farmacologiche su un
determinato farmaco.

La legislazione in vigore nel nostro
Paese, equiparando l'indagine farmacoge-
netica all'indagine genetica, demanda al
genetista il compito di attuare e di inter-
pretare l'indagine farmacogenetica, non
contemplando alcuna formazione farma-
cologica specifica, assolutamente indispen-
sabile per il « counselling » del clinico che
dovra alla fine adottare le strategie tera-
peutiche piu idonee.

E inoltre importante sottolineare che le
indagini farmacogenetiche sono fondate su
tecniche di biologia molecolare che sono
alla base delle biotecnologie farmacologi-
che, le quali hanno prodotto i risultati pit
esaltanti tra tutte le discipline biotecnolo-
giche considerabili e che sono ampiamente
diffuse tra i farmacologi. Pertanto anche
I'argomentazione metodologica in favore
di un esclusivo coinvolgimento del geneti-
sta nell'indagine farmacogenetica ¢ desti-
tuita di ogni fondamento.



Atti Parlamentari —

— Camera dei Deputati — 4083

XVI LEGISLATURA — DISEGNI DI LEGGE E RELAZIONI — DOCUMENTI

Obiettivi di una regolamentazione legisla-
tiva della farmacogenetica.

Sulla base di quanto brevemente di-
scusso, si puo sostenere che un progetto di
legge sulla farmacogenetica dovrebbe porsi
i seguenti obiettivi fondamentali:

1) definizione di indagine farmaco-
genetica;

2) identificazione delle figure profes-
sionali abilitate all’esecuzione, all’interpre-
tazione e alla refertazione dell’indagine
farmacogenetica;

3) definizione delle regole che deli-
mitano i confini di una sperimentazione
farmacogenetica nell'uomo, in termini di

privacy, di richiesta del consenso infor-
mato, di accesso alle informazioni e di
riutilizzazione del DNA, in una prospettiva
che consideri l'indagine farmacogenetica
diversa dall'indagine genetica e che pre-
veda normative specifiche;

4) istituzione di un osservatorio che
controlli e favorisca lo sviluppo della far-
macogenetica nel nostro Paese, soprattutto
in termini di utilizzazione nelle strutture
cliniche.

E specificamente a queste esigenze che
cerca di fornire una risposta la proposta
di legge in esame, della quale conseguen-
temente si auspica un tempestivo esame e
una rapida approvazione da parte della
Camera dei deputati.
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PROPOSTA DI LEGGE

ArT. 1.

(Definizioni).

1. Per indagine farmacogenetica si in-
tende un’analisi, condotta con metodi di
sequenziamento diretto o indiretto del
DNA, volta all’identificazione di polimor-
fismi per i quali ¢ noto o ¢ sospettato un
ruolo nel modificare la sensibilita di un
individuo a un farmaco, o ad un’associa-
zione di farmaci, in termini di biodispo-
nibilita, attivitd, resistenza e tossicita.
Sono esclusi da tale definizione gli accer-
tamenti e le indagini volti a stabilire una
diagnosi o una predisposizione di malattia
su base genetica.

ART. 2.

(Soggetti e strutture abilitati).

1. Sono abilitati a eseguire, interpretare
e refertare l'indagine farmacogenetica i
laureati in medicina e chirurgia, in chi-
mica e tecnologia farmaceutica e in far-
macia e i laureati magistrali in scienze
biologiche o in scienze biotecnologiche, in
possesso delle specializzazioni in farma-
cologia e in tossicologia.

2. Le regioni, nel rispetto dei criteri
definiti dal Ministro della salute con pro-
prio decreto, da adottare entro due mesi
dalla data di entrata in vigore della pre-
sente legge, previa intesa in sede di Con-
ferenza permanente per i rapporti tra lo
Stato, le regioni e le province autonome di
Trento e di Bolzano, istituiscono elenchi
regionali di soggetti abilitati all’esecuzione,
all'interpretazione e alla refertazione delle
indagini farmacogenetiche.

3. Entro sei mesi dalla data di entrata
in vigore della presente legge, nel rispetto
dei criteri e delle procedure di cui all’ar-
ticolo 3, le regioni individuano, sul terri-
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torio di competenza, strutture, di carattere
ospedaliero pubbliche o private, che svol-
gono la funzione di centri per I’esecuzione
e per la conseguente refertazione delle
indagini farmacogenetiche a scopo diagno-
stico.

ART. 3.

(Centri autorizzati).

1. Le linee guida per l'autorizzazione
dei centri di cui all’articolo 2, comma 3,
sono adottate, entro due mesi dalla data di
entrata in vigore della presente legge, con
decreto del Ministro della salute, previa
intesa in sede di Conferenza permanente
per i rapporti tra lo Stato, le regioni e le
province autonome di Trento e di Bolzano.

2. Sulla base delle linee guida adottate
ai sensi del comma 1, le regioni discipli-
nano i criteri e le procedure per il rilascio
dell’autorizzazione. In caso di prolungata
inadempienza delle regioni, protratta oltre
il sessantesimo giorno dalla data di entrata
in vigore del decreto di cui al citato
comma 1, i centri che intendono acquisire
I'autorizzazione possono presentare la do-
manda direttamente al Ministero della
salute, che provvede al rilascio dell’auto-
rizzazione sulla base delle predette linee
guida.

ART. 4.

(Indagine farmacogenetica).

1. L’indagine farmacogenetica rientra
nella categoria degli accertamenti e nelle
indagini ematologiche ed ematochimiche di
routine e non richiede una preventiva inda-
gine genetica. L’informazione farmacoge-
netica a scopi esclusivamente diagnostici ¢
codificata in termini di sensibilita di rispo-
sta a un dato farmaco o ad un’associazione
di farmaci; essa ¢ conservata nel fascicolo
unico del paziente, nel rispetto delle dispo-
sizioni stabilite dal codice in materia di
protezione dei dati personali, di cui al de-
creto legislativo 30 giugno 2003, n. 196. In
nessun caso € riportato il dato genetico
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sottostante. Il campione biologico su cui ¢
stata effettuata I'indagine farmacogenetica
a scopi diagnostici ¢ distrutto al termine
dell’analisi.

2. In caso di studi clinico-tossicologici
rivolti all’ottimizzazione delle terapie far-
macologiche attraverso la definizione di
relazioni tra causa e effetto tra farmaci e
polimorfismi genetici, si applicano le di-
sposizioni dell’articolo 5.

ART. 5.

(Impiego delle indagini farmacogenetiche
per studi scientifici).

1. Le indagini farmacogenetiche con-
dotte all’interno di studi scientifici rivolti
all’ottimizzazione delle terapie sono sotto-
poste obbligatoriamente al conseguimento
preventivo del consenso informato. Nel
consenso sono esplicitate le indagini far-
macogenetiche alle quali il paziente ¢
sottoposto e le modalita di utilizzazione
del campione. Il campione, previo conse-
guimento di un secondo consenso infor-
mato, pud essere impiegato in successivi
studi clinici per scopi esclusivamente
scientifici e di prevenzione e tutela della
salute pubblica.

2. I dati farmacogenetici e il materiale
biologico ad essi relativo che derivano da
studi clinico-tossicologici possono essere
conservati nei centri di riferimento unico,
istituiti ai sensi del comma 3, per gli scopi
scientifici e di prevenzione e tutela della
salute pubblica di cui al comma 1.

3. Le regioni individuano, sul proprio
territorio, un centro di riferimento unico,
operante all'interno del servizio sanitario
regionale, in cui € presente un’unita ope-
rativa di farmacologia clinica. Il centro di
riferimento unico, al quale é affidata la
conservazione di dati sensibili, ha natura
giuridica pubblica e opera quale ente stru-
mentale della regione. I risultati delle
indagini farmacogenetiche nonché il ma-
teriale biologico a esse relativo sono con-
servati nel centro di riferimento unico che,
nel rispetto delle disposizioni del codice in
materia di protezione dei dati personali, di
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cui al decreto legislativo 30 giugno 2003,
n. 196, provvede a istituire una banca dati
avente la finalita di centro di documen-
tazione farmacogenetica. Il materiale bio-
logico conservato presso i centri ¢ messo a
disposizione per successivi studi di farma-
cogenetica. I criteri e le procedure per
l'utilizzo di tale materiale biologico sono
definiti con decreto del Ministro della
salute.

4. 1 dati conservati presso i centri di
riferimento unico regionali di cui al
comma 3 devono permettere in ogni caso
la collegabilita tra dati farmacogenetici e
informazioni, presenti nella cartella clinica
del paziente, anche in tempi successivi e
per situazioni diagnostiche diverse da
quelle che hanno indotto la richiesta del-
lindagine farmacogenetica, nonché la
tracciabilita dell’identita del paziente. Non
sono in ogni caso consentite l'istituzione e
la gestione di banche dati di farmacoge-
netica da parte di strutture diverse dai
centri di riferimento unico regionali.

ART. 6.

(Tavolo di lavoro per la farmacogenetica).

1. I1 Ministro della salute promuove la
costituzione, presso I’Agenzia italiana del
farmaco (AIFA), di un tavolo di lavoro per
la farmacogenetica che provvede, nell’am-
bito degli ordinari stanziamenti di bilan-
cio:

a) a promuovere campagne di sensi-
bilizzazione per garantire una corretta
informazione sul significato e sul ruolo
clinico della farmacogenetica;

b) a predisporre appositi programmi
di ricerca multidisciplinari;

¢) a monitorare l'attivita dei centri
autorizzati all’attivitd diagnostico-assisten-
ziale di farmacogenetica.

2. 1l tavolo di lavoro ¢ composto da due
membri nominati dall’AIFA, da due mem-
bri nominati dalla Societa italiana di far-
macologia e da quattro membri nominati
dal Ministro della salute.
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3. Il Ministero della salute, in collabo-
razione con la Societa italiana di farma-
cologia e con altre societa scientifiche di
categoria, previa intesa in sede di Confe-
renza permanente per i rapporti tra lo
Stato, le regioni e le province autonome di
Trento e di Bolzano, adotta, entro sei mesi
dalla data di entrata in vigore della pre-
sente legge, le linee guida per l'utilizzo
della farmacogenetica nelle strutture assi-
stenziali.

4. Nell’attuazione dei programmi di
formazione continua in medicina di cui
all’articolo 16-bis del decreto legislativo 30
dicembre 1992, n. 502, e successive mo-
dificazioni, la Commissione nazionale per
la formazione continua, di cui all’articolo
16-ter del medesimo decreto legislativo
n. 502 del 1992, e successive modifica-
zioni, detta i criteri per il conseguimento,
da parte del personale medico e delle
professioni sanitarie, dei crediti formativi
in materia di farmacogenetica.

ART. 7.

(Copertura finanziaria).

1. Agli oneri derivanti dall’attuazione
degli articoli 2 e 6, pari a 2.200.000 euro
annui a decorrere dall’anno 2011, di cui
2.100.000 euro come contributo all’attivita
dei centri e 100.000 euro per la costitu-
zione del tavolo di lavoro, si provvede
mediante corrispondente riduzione dello
stanziamento iscritto, ai fini del bilancio
triennale 2011-2013, nell’ambito del fondo
speciale di parte corrente dello stato di
previsione del Ministero dell’economia e
delle finanze per l'anno 2011, allo scopo
parzialmente  utilizzando l'accantona-
mento relativo al Ministero della salute.

2. Il Ministro dell’economia e delle
finanze ¢& autorizzato ad apportare, con
propri decreti, le occorrenti variazioni di
bilancio.

3. Ulteriori eventuali oneri per il fun-
zionamento dei centri previsti dalla pre-
sente legge sono posti a carico dei bilanci
delle regioni.
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