1

www.KurierMedyczny.com

> 03/2019

KURIER

menedzera zdrowia

Bilet na prom kosmiczny
technologia CAR-T cells

Jednym z gtownych tematow paneli dyskusyjnych w ramach XXIX Forum Ekonomicznego
w Krynicy 2019 byta technologia CAR-T cellsi mozliwosci finansowania nowoczesnych
technologii medycznych w Polsce.

Jak zapewni¢ finansowanie innowacyjnych
terapii opartych na nowoczesnych tech-
nologiach? Czy przepisy nadazajg za ich
wdrazaniem? - pytali panelisci: hemato-
lodzy prof. Sebastian Giebel, zastepca dy-
rektora ds. klinicznych, kierownik Kliniki
Centrum Onkologii - Instytutu im. Marii
Sktodowskiej-Curie w Gliwicach oraz prof.
Wojciech Jurczak, p.o. kierownik Katedry
i Kliniki Hematologii Uniwersytetu Jagiel-
lonskiego Collegium Medicum, neurolog
prof. Agnieszka Stowik, konsultant krajowy
w dziedzinie neurologii, kierownik Oddzia-
tu Klinicznego Neurologii Szpitala Uniwer-
syteckiego w Krakowie, a takze Michat Kaz-
mierski, dyrektor generalny Gilead Sciences
Polska i Tomasz Latos, posel, wiceprzewod-
niczacy sejmowej Komisji Zdrowia.

Czy system ochrony zdrowia moze udzwig-
na¢ kosztowne technologie medyczne?
Technologia CAR-T cells to przetom w te-
rapii chtoniakéw i by¢ moze choréb onko-

logicznych w ogodle, a zarazem wyzwanie
naukowe. Zdaniem prof. Jurczaka jest ona
kolejnym kamieniem milowym postgpu
w onkologii - po chemioterapii, radiote-
rapii oraz lekach celowanych (takich jak
rytuksymab, przeciwcialo monoklonalne
stosowane w leczeniu chloniakéw B-ko-
morkowych). Aktualny przetom wynika
Z rozwoju immunoterapii i jej wyrafino-
wanej metody, niemajacej sobie réownych
- technologii CAR-T (chimeric antigen
receptor technology).

Przedstawit jg wybitny ekspert prof. Se-
bastian Giebel: - W technologii CAR-T
cells wykorzystuje si¢ komorki uktadu
odpornosciowego pacjenta - limfocyty T,
najbardziej zaawansowang jego bro#i.
By sktoni¢ uspione komorki do podjecia
walki przeciwko nowotworowi, limfo-
cyty T wyltowione z krwi pacjenta w la-
boratorium sq poddawane inzynierii
genetycznej. Wprowadza sig do nich gen

pozwalajgcy im rozpoznaé komorki no-
wotworowe — matryce kodujgcg receptor.
W laboratorium sq tez namnazane, a na
koniec trafiajg z powrotem do organi-
zmu pacjenta w formie infuzji dozylnej
i tam rozpoznajg i skutecznie niszczg
komdérki nowotworowe. Opracowanie
tej technologii, gtownie przez osrodki
w Stanach Zjednoczonych, zwlaszcza
w Pensylwanii i w Nowym Jorku, za-
jeto wiele lat. Aktualnie badania nad
CAR-T cells prowadzi wiele osrodkow
na $wiecie. Dostepne sqg dwie technolo-
gie w formie produktu lekowego zare-
jestrowanego przez Europejskg Agencje
Lekow na podstawie badatn klinicznych
z udziatem dzieci z ostrg biataczkg lim-
foblastyczng i dorostych z chloniakami
rozlanymi z duzych komorek B. Badani
pacjenci, wczesniej leczeni co najmniej
dwiema liniami standardowej terapii
zakoriczonymi niepowodzeniem, to po-

pulacja negatywnie wyselekcjonowana,
z szansg na przezycie zaledwie kilku-
miesigczne. Terapia CAR-T cells dopro-
wadzita do trwatej remisji u 30-40 proc.
tych chorych, co pozwala traktowa( jg
jako radykalng i skuteczng. W przeci-
wienstwie do lekéw tradycyjnych CAR-T
cells jest lekiem zywym. Zmodyfikowane
leukocyty T w organizmie pacjenta mogg
sie namnazac i przetrwac miesigce, a na-
wet lata, dlugotrwale zapobiegajgc na-
wrotowi nowotworu, co jest najbardziej
atrakcyjne w tej technologii.

Ponadto ich dzialanie jest niemal natych-
miastowe — po wprowadzeniu do krwio-
biegu zaczynajg rozpoznawac i niszczy¢
Nnowotwor.

- W poréwnaniu z przeszczepem szpiku,
potencjalnie majgcym tu zastosowanie,
terapia CAR-T cells jest bardziej wybior-
cza, nie atakuje zdrowych tkanek. Ta
technologia ma na razie wgskie wska-
zanie, ale toczqg si¢ nad nig badania nie
tylko w chorobach nowotworowych krwi,
lecz w catej onkologii — uzupelnit prof.
Jurczak.

Kwestia potencjalnej refundacji CAR-T
cells jest trudna - terapia moze by¢ pro-
wadzona tylko w osrodkach referencyjnych
(z doswiadczeniem w przeszczepieniach
komérek krwi), a jej skutecznos¢ i bezpie-
czefistwo s3 obwarowane wymaganiami
jakosciowymi. Obecnie w Polsce odpo-
wiedni certyfikat ma Szpital Uniwersytecki
w Poznaniu, a w Centrum Onkologii w Gli-
wicach prace nad certyfikacja sa bardzo
zaawansowane. Jednocze$nie poszukuje si¢
mozliwoéci finansowania i rozwigzan legis-
lacyjnych. Polskie ustawodawstwo przewi-
duje refundacje leku ,lezacego na pétce’,
z jaka nie mamy tu do czynienia - CAR-T
sa przygotowywane dla kazdego chorego
indywidualnie. Dyskusje nad rozwigza-
niem tego problemu w skali kraju toczg si¢
w ramach Polskiej Grupy Chloniakowe;j.
Jest sugestia, by stworzy¢ program polityki
zdrowotnej, co pozwoliloby omina¢ pro-
blem ustawowy. Projekt takiego programu,
przygotowany we wspotpracy Polskiej Gru-
py Chioniakowej i prof. Ewy Lech-Maran-
dy, konsultanta krajowego ds. hematologii,
przedltozono do zaopiniowania Minister-
stwu Zdrowia. Zaletg projektu jest otwarta
formuta (zmiana wskazan). Zaktada on,
ze terapia CAR-T obejmie na poczatek
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Immunoterapii —

Ewa Biernacka

20-40 chorych rocznie. Przewiduje powo-
tanie rady naukowej (koordynacja terapii
i wywieranie wplywu na przyszly ksztalt
programu) oraz komisji kwalifikujacej pa-
cjentow, a takze monitorowanie zebranych
danych dotyczacych bezpieczenstwa i sku-
tecznodci leczenia.

Profesor Jurczak zwrdcit uwage, ze reje-
stracja tradycyjnego leku dotyczy zwykle
duzej populacji pacjentéw i generuje pro-
blemy finansowe. — Technologia CAR-T
jest ekskluzywna niemal tak, jak bilet na
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dek w Poznaniu - przyp. red.]. Doswiad-
czenia firmy Gilead z osrodkéw hema-
tologicznych, ktére przeszty pomysinie
audyt, sq nad wyraz pozytywne. Audy-
torzy chwalili jakos¢, standardy i wiedze
zespotéw klinicznych. Jako kraj jestesmy
przygotowani na przyjecie tej technologii
juz dzis.

Profesor Jurczak uwaza, ze pojawienie si¢
nowej technologii wymagajacej finanso-
wania z budzetu panstwa powinno powo-
dowa¢ rezygnacje z finansowania czego$

Prof. Sebastian Giebel: Terapia CAR-T cells doprowadzita do
trwalej remisji u 30-40 proc. chorych, co pozwala traktowac ja jako

radykalna i skuteczna. W przeciwienstwie do lekow tradycyjnych
CAR-T cells jest lekiem zywym. Zmodyfikowane leukocyty T

w organizmie pacjenta moga si¢ namnazac i przetrwac miesiace,

a nawet lata, dlugotrwale zapobiegajac nawrotowi nowotworu, co jest
najbardziej atrakcyjne w tej technologii

prom kosmiczny. Gdy juz znajdziemy
sie w elitarnym klubie i bedziemy uzy-
wac komercyjnie CAR-T wytworzonych
przez firme Gilead, stworzymy wiasne.
Zanim to jednak nastgpi, musimy za-
ptaci¢ za know-how - powiedzial pro-
fesor. — Polskie osrodki badawcze po-
winny tej technologii uzywaé i rozwijaé
ja na podstawie zebranych doswiad-
czett. Wprawdzie pojedyncza CAR-T
ma zawsze konkretnego adresata, ale
sama technologia umozliwia leczenie
praktycznie kazdej choroby nowotworo-
wej za pomocg stworzonego na drodze
inzynierii genetycznej legionu komo-
rek zabéjcéw. Nie ma dla niej granic.
A przy tym nie musimy si¢ spodziewac,
jak w przypadku innych lekéw refun-
dowanych, eksplozji kosztéw. Miedzy
innymi dlatego, ze tylko elitarne osrodki
sg w stanie jg stosowac — zapewnil.

Dyrektor Kazmierski sadzi, ze polskie
osrodki sg juz przygotowane na wprowa-
dzanie technologii CAR-T. - Przekonuje
o tym widok pacjentow bez szans na
przezycie dtuzsze niz 2-3 miesigce zy-
jacych dzigki niej juz 2 lata. Na firme
Gilead natozono obowigzek certyfikowa-
nia osrodkéw majgcych stosowac te tech-
nologie. W Polsce dwie placowki sq juz
bliskie uzyskania certyfikatu [wypowiedz
przed uzyskaniem certyfikatu przez osro-

innego. Stworzenie w polskich osrodkach
badawczych i wpisanie na liste refundacyj-
na biopodobnego rytuksymabu przyniosto
wielkie oszczednoéci: ok. 100 mln zt rocz-
nie. Suma ta stanowi 2-3-krotnos¢ kosztow
wprowadzenia technologii CAR-T.

Poset Latos postrzega gigantyczny postep
w medycynie jako wyzwanie dla §wiata
medycznego, ale i politycznego. Wraz z po-
jawieniem sie nowych mozliwosci terapeu-
tycznych, niewpisujacych si¢ w standard
np. ujety w ustawie, nalezy liczy¢ zaréwno
na finansowanie przez NFZ, jak i na inne
zrédla. Zdaniem Latosa nowo powstala
ABM bedzie pomaga¢ w ocenie optacalno-
$ci inwestycji w obszarze medycyny, a tak-
ze wspiera¢ rozwdj nowoczesnych techno-
logii, tworzac szans¢ polskim naukowcom
bycia nie tylko odtwodrcami, ale réwniez
tworcami technologii. — Jestem otwarty,
by problem finansowania CAR-T cells
poddac dyskusji na posiedzeniu komisji
czy podkomisji Ministerstwa Zdrowia
ds. nowoczesnych technologii - zapewnit
posel Latos.

Zdaniem dyrektora Kazmierskiego poten-
cjalnych inwestorow najbardziej przyciaga
szansa na wyleczenie pacjentow poddanych
terapii CAR-T. To zmienia caly paradygmat
- z leczenia na wyleczenie, zmieniajac re-
lacje koszty versus efektywno$¢. — Jako
przemyst jestesmy otwarci na rozmo-

wy o nowych sposobach finansowania,
o dzieleniu ryzyka na podstawie efektu,
choé na razie nie mamy wypracowanych
standardow. Moze, zgodnie z sugestig
prof. Giebela, powinnismy zaczgé zdoby-
waé doswiadczenie z tq terapig na razie
na matej grupie pacjentow. Rolg polity-
kow jest nie tylko wspieranie rozwigzan
standardowych czy dorazne podejmowa-
nie decyzji, ale tez myslenie o postepie,
o doganianiu Swiata. Bez wspierania

lujemy uktad immunologiczny - leczenie
jest krotkie i skuteczne. Dzieki w petni
gotowemu wojsku mozemy wygraé wy-
scig z czasem, z rozsiang chorobg nowo-
tworowg — powiedzial.

Panelisci zgodzili si¢ co do tego, Ze imple-
mentacja nowych technologii stuzy nie
tylko leczeniu pacjentow, ale tez innowa-
cyjnosci polskiej medycyny.

Profesor Giebel analizowat specyficzng sy-
tuacje finansowania CAR-T cells w dwoch
perspektywach. Jedna - blizsza to mozli-
wos¢ stosowania terapii zarejestrowanych
w formie komercyjnej, co wymagatoby
bezposredniego pokrywania zwigzanych
z tym kosztow. Dzieki zaangazowaniu
ABM powstata jednak druga perspek-
tywa — rozwoju tej technologii w opar-
ciu o polskg mysl naukowsa, wzglednie
polskie partnerstwo publiczno-prywatne.
Ta perspektywa jest istotniejsza. - Za-
inwestowanie w pozyskanie technolo-
gii komercyjnej i zastosowanie nawet
w ograniczonym zakresie produktéw
juz dostepnych pozwoli zyskaé doswiad-
czenie, zdobyé know-how, co ulatwi
proces powstawania tej technologii de
novo w oparciu o polskg mysl naukowg
- zasugerowal prof. Giebel.

—

Prof. Wojciech Jurczak: Technologia CAR-T jest ekskluzywna niemal tak, jak bilet
na prom kosmiczny. Gdy juz znajdziemy si¢ w elitarnym klubie i bedziemy uzywac
komercyjnie CAR-T wytworzonych przez firme Gilead, stworzymy wlasne. Zanim
to jednak nastapi, musimy zaplaci¢ za know-how

nowych technologii jako takich mozna
pozostac na pozycji outsidera. Mgdre
inwestowanie w innowacyjng metode
moze przyniesé pienigdze — zapewnial
Kazmierski. Zastrzegl jednak, ze czas ob-
serwacji efektow leczenia ta metodg jest
jeszcze zbyt krotki.

Na koniec prof. Jurczak chwalil btyskawicz-
ne dziatanie terapii CAR-T. - Po przeszcze-
pie allogenicznym komorki muszg sie
nauczy¢ walczyé z chorobg nowotworo-
waq i dopiero po roku stajq si¢ wyszkolo-
ng armiq. Tu wysylamy legion zabdjcow
od razu gotowych do akcji. Nie ma innej
metody, ktéra by to zapewniata. Stymu-

Dyrektor Kazmierski optymistycznie za-
pewnil: — Jak tylko bedziemy mieli cer-
tyfikowany osrodek, udostepnimy te
terapie, by przekonal sie, jak dziata.
Weszystkie warunki sg spetnione: mamy
program, zrédto finansowania i przy-
chylnos¢ polityczng [wypowiedz przed
uzyskaniem certyfikatu przez o$rodek
w Poznaniu - przyp. red.].

Profesor Giebel zaznaczyl, ze w Europie
Srodkowo-Wschodniej CAR-T cells jeszcze
nigdzie nie zostala zastosowana. Polska,
aspirujac do jej pozyskania, nie tyle do-
gania $wiat medyczny, co chce by¢ w jego
awangardzie. .
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