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Terapia SMA dostepna

To co jeszcze do niedawna byto marzeniem, dzis stato sie faktem.
Mamy lek - nusinersen, ktory dziafa i ktéry odmienit zycie chorych
iich rodzin. 1 stycznia 2020 r. mija rok, od kiedy terapia rdzeniowego
zaniku miesni (spinal muscular atrophy — SMA) jest dostepna

w Polsce. Dzigki decyzji o jej refundacji wyprzedzilismy wigkszo$¢
krajow europejskich w dostepie do leczenia. Podczas konferencji
Podsumowanie pierwszego roku leczenia SMA w Polsce
dyskutowano na temat najnowszych badan nad skutecznoscig terapii
i problemami, z ktérymi jeszcze nalezy sie zmierzyc.

- To jedna z bardziej radosnych chwil w czasie
sprawowania przeze mnie urzedu, bo rzadko jest
tak, ze przez jedng decyzje administracyjng mozna
zrobic cos tak istotnego dla tak wielu ludzi — mowil
minister zdrowia prof. dr hab. n. med. Lukasz
Szumowski. — Nie byloby dzis tego swieta, gdyby
nie wazna decyzja Ministerstwa Zdrowia — doda.

Co to za choroba?

Rdzeniowy zanik mie$ni to postepujaca, nieule-
czalna, genetyczna choroba neurodegeneracyjna
z grupy schorzen nerwowo-miesniowych. U cho-
rych dochodzi do obumierania neuronéw w rdze-
niu kregowym, ktére s3 odpowiedzialne za skur-
cze i rozkurcze miesni. Jej przyczyna sa mutacje
genu SMN1 dziedziczone jako cecha autosomalna
recesywna. Wyrdzniamy 4 postacie choroby o roz-
nym przebiegu klinicznym, od SMA 1 do SMA 4,
z czego 70 proc. to najgrozniejsza posta¢ - SMA 1,
ktéra atakuje juz we wczesnym okresie zycia. Nie-
mowle stopniowo traci kontrole nad mig$niami,
co prowadzi do paralizu, niewydolnosci oddecho-
wej i w konsekwencji do $mierci, zwykle przed
ukonczeniem drugiego roku zycia.

Nusinersen - rewolucyjna terapia

Jeszcze do niedawna lekarze rozktadali rece. Jedy-
nym, co mogli oferowa¢ pacjentom, byta rehabili-
tacja przeciwodlezynowa, pomoc psychologiczna
i ulga w cierpieniu. U pacjentéw stopniowo obni-
zala sie sprawno$¢ ruchowa i oddechowa, bardzo
wielu z nich umierato. Tymczasem pojawit si¢
lek o udowodnionej skutecznosci, ktory wszystko
zmienil — przede wszystkim dat realng szans¢ na
lepsze, a w przypadku niektorych oséb w petni
sprawne zycie.

Kiedy w 2016 r. w Stanach Zjednoczonych po-
jawila sie pierwsza terapia SMA w postaci leku
nusinersen (Spinraza), nalezacego do klasy oligo-
nukleotydow antysensownych (ASO), w $wiecie
medycznym méwiono o ogromnym przefomie.
Na czym polega wyjatkowos¢ leku? Nusinersen
dziala na gen SMN2, tak aby przejat funkcje

uszkodzonego, blizniaczo podobnego genu SMN1,
czego skutkiem jest zwiekszona translacja pelno-
wartos$ciowego, funkcjonalnego biatka SMN (su-
rvival motor neuron), odgrywajacego kluczowa
role w utrzymaniu neuronéw ruchowych.

Refundacja dla réznych grup
wiekowych

W ciagu 3 lat od zatwierdzenia nusinersenu przez
Agencje ds. Zywnosci i Lekéw (Food and Drug
Administration — FDA) lek pojawil si¢ w Polsce
i jest refundowany przez panstwo. Gdyby nie to,
nieprawdopodobnie droga kuracja, ktéra w do-
datku musi by¢ prowadzona do konca zycia, byta-
by nieosiagalna. Obecnie na $wiecie lek przyjmuje
ok. 9300 0sob. W Polsce zarejestrowanych jest ok.
800 0sob z SMA, a kazdego roku rodzi si¢ z tg cho-
robg ok. 50 noworodkéw. Dotychczas do leczenia
zostalo zakwalifikowanych ponad 500 pacjentéw
w réznym wieku, czyli ponad 60 proc. populacji
chorych na SMA.

— Ponad 90 proc. noworodkow otrzymuje juz nu-
sinersen. To oznacza, ze one nigdy nie bedg mialy
objawow, jezeli caly czas bedg przyjmowaly lek —
moéwil minister Szumowski. — To jeden z niewielu
lekéw, ktory pozwala unikngé choroby, a nie leczy(¢
jej skutki — wyjasnit.

Badanie NURTURE - potwierdzenie
skutecznosci

Skuteczno$¢ dzialania nusinersenu udokumento-
wano w badaniu NURTURE, ktére objeto dzieci
z potwierdzonym genetycznie SMA. Mialy one
dwie lub trzy kopie genu SMN2, a pierwsza dawke
leku otrzymaty w wieku do 6 tygodni, kiedy nie
pojawily si¢ jeszcze pierwsze objawy choroby.

- Lek przyjeto 25 noworodkow, z czego 15 miato
dwie kopie genu SMN2, a 10 - trzy kopie. U wszyst-
kich niemowlgt zaobserwowano poprawe czyn-
nosci ruchowych. Okres obserwacji w chwili prze-
prowadzenia analizy wynosit 25,6 miesigca, czyli
powyzej 2 lat. Wszyscy pacjenci z SMA 1 osiggneli
oczekiwane dla ich wieku kamienie milowe rozwo-
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ju ruchowego. Zdolnos¢ samodzielnego chodzenia
w typowym okresie osiggneto 88 proc., natomiast
zdolno$¢ siadania, nieosiggalng w naturalnym
przebiegu SMA typu 1 - 100 proc. W skali oceny
sprawnosci nerwowo-migsniowej noworodkow
CHOP INTEND dzieci osiggnely srednio 58,4 na
64 punkty i wcigz obserwowana jest poprawa —
relacjonowata prof. dr hab. n. med. Maria Mazur-
kiewicz-Beldzinska, przewodniczaca Polskiego
Towarzystwa Neurologéw Dzieciecych, kierownik
Kliniki Neurologii Rozwojowej Gdanskiego Uni-
wersytetu Medycznego.

Wczesna diagnostyka kluczowa

w terapii

Najwieksze znaczenie dla osiaggniecia sukcesu
terapeutycznego ma podanie leku jeszcze przed
wystapieniem objawow. Zaaplikowany pdzniej,
gdy choroba juz postepuje, wprawdzie czg¢$ciowo
polepszy sprawnos¢ ruchowg pacjenta, jednak
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w pelni mu jej nie przywréci. - Wszystkie wyniki
badat wskazujg na ogromne znaczenie czasu roz-
poczecia terapii. Zdecydowanie lepsze efekty osig-
gamy u pacjentow leczonych przedobjawowo. Na
rozpoczecie leczenia cigzkiej postaci choroby mamy
bardzo wgskie okno terapeutyczne: 2.—-4. tydzieti
zycia. Warto doda¢, zZe wezesne podjecie leczenia
ogranicza takze koszty opieki nad pacjentami,
zwlaszcza z ostrg odmiang SMA, ktérzy majg
niewydolnos¢ oddechowq i potrzebujg sprzetu orto-
pedycznego czy licznych hospitalizacji — zauwazyla
dr n. med. Maria Jedrzejowska z Instytutu Me-
dycyny Doswiadczalnej i Klinicznej im. M. Mos-
sakowskiego PAN.

Badania przesiewowe

Wykrycie wszystkich nowych przypadkéw cho-
roby i szybkie wdrozenie terapii bedzie mozliwe,
jesli zostana wprowadzone skriningi noworodkow
w kierunku SMA. W Europie przeprowadza si¢ juz

takie badania pilotazowe, ograniczone do waskiej
grupy pacjentow. O zasadnosci wprowadzenia ich
takze w Polsce przekonywata dr Jedrzejowska:
- Mamy spetnione wszystkie warunki do tego, by
objgé noworodki skriningiem SMA. Po pierwsze
jest to choroba ciezka i relatywnie czesta. W Polsce
czgstosc jej wystgpowania wynosi 1/8300 urodzen,
a po przeprowadzeniu badar przesiewowych moze
sig okazac, ze nawet 1/7000 urodzen. Po drugie
SMA wykazuje homogennos¢ podtoza moleku-
larnego, czyli 97 proc. pacjentow ma jeden rodzaj
mutacji. Znaczy to, ze przeprowadzajgc badanie
tylko w jednym kierunku, mozemy zdiagnozowac
97 proc. pacjentow. Mamy tez czuly i bardzo spe-
cyficzny test.

Pawet Pedrycz, p.o. prezes Fundacji SMA méwil:
— Priorytetem dla Fundacji jest wprowadzenie
badati przesiewowych w kierunku SMA, by méc
rozpoczgc leczenie, zanim u dziecka pojawig sie
pierwsze objawy choroby.

Leczenie skoordynowane

W prowadzeniu terapii istotna jest opieka skoordy-
nowana. — Powinna sig na nig sktadac opieka zywie-
niowa, ortopedyczna, fizjoterapeutyczna czy pulmo-
nologiczna, co jest szczegélnie wazne w przypadku
malych dzieci z SMA 1. W jej centrum ma byc pa-
cjent i jego rodzina. Jest tez koordynator — neurolog
Iub neurolog dziecigcy — komentowala prof. dr hab.
n. med. Anna Kostera-Pruszczyk, kierownik Ka-
tedry i Kliniki Neurologii Warszawskiego Uniwer-
sytetu Medycznego. — Chciatabym, abysmy za rok
mogli powiedziec, ze leczymy w Polsce wszystkich
chorych z SMA, a nie 60 proc., ale to wymaga opieki
skoordynowanej. Pacjentowi z SMA nie wystarczy
pélgodzinna wizyta w szpitalu, musimy poswieci¢
mut czas w sposob szczegdlny — dodata.

Pierwsze sukcesy

Odkad uruchomiono program leczenia nusiner-
senem, lawinowo ruszyla kwalifikacja pacjentow.
- Nusinersen byt dobrze tolerowany, nie stwierdzo-
no zadnych nieoczekiwanych objawdw niepozgda-
nych. Nasi pacjenci, z kazdym stadium zaawan-
sowana choroby, sqg dowodem na to, ze lek dziata.
Historia rozwoju terapii SMA, do tej pory choroby
nieuleczalnej, zostata uwiericzona ewidentnym
sukcesem, co daje nadzieje na to, ze réwniez inne
choroby dotyczgce neuronu ruchowego, chocby
takie jak stwardnienie zanikowe boczne, tez bedg
skutecznie leczone — mowita prof. Mazurkiewicz-
-Beldzinska.

Za kolejny sukces mozna uzna¢ rozszerzenie do-
stepnosci opieki. Obecnie chory nie musi jezdzi¢
za granice, a nawet przemierza¢ wielu kilome-
tréw, by poddac sie terapii. Jak przekonywata prof.
Kostera-Pruszczyk, cho¢ najwiecej chorych jest
zarejestrowanych na terenie wojewddztwa mazo-
wieckiego, na mapie Polski nie ma bialych plam.
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Na konferencji byfa obecna czteroletnia Helenka, ktérej podano pierwsza dawke
nusinersenu w dziesiagtej dobie zycia. Gdyby nie leczenie nusinersenem, u He-
lenki rozwinetaby sie najciezsza posta¢ SMA. Dzieki Fundacji SMA dziewczynka
zostata wigczona do badania klinicznego NURTURE, a efekty leczenia moglismy
obserwowac w czasie konferencji — brak jakichkolwiek $ladéw choroby.

Priorytetem dla
Fundacji jest
wprowadzenie badan
przesiewowych

w kierunku SMA,

by mdc rozpoczac
leczenie, zanim

U dziecka pojawig
sie pierwsze objawy
choroby

Wszedzie mieszkaja chorzy na SMA, a leczenie
jest juz mozliwe na terenie calego kraju.

— Mamy teraz 25 osrodkéw, ktore prowadzq lecze-
nie. Ta decyzja spotkata si¢ z oporem wielu z nich.
Aby wdrozyc program, trzeba bylo przetamac ba-
riery. Warto zwrdci¢ uwage na to, ze obecnie many
zapewnione leczenie w kazdym wojewddztwie
- zauwazyla Iwona Kasprzak, dyrektor Departa-
mentu Gospodarki Lekami w Narodowym Fun-
duszu Zdrowia.

O tym, ze program dziala i ze spotkal si¢ z po-
zytywnym odzewem na $wiecie, przekonywat
minister Szumowski: - W mediach pojawily sie
informacje, ze przyjezdzajg do nas ludzie, ktérzy
rejestrujg sie w Polsce, tu pracujg i placg sktadki,
poniewaz majg szanse leczenia SMA. Wreszcie
mamy okazje oddac to, co sami dostalismy, kiedy
nasze dzieci byly leczone za zachodnig granicg. Te-
raz mozemy pomdc osobom, ktore przyjezdzajg do
nas — najczesciej zza wschodniej granicy — i zwro-
ci¢ im to dobro, ktére kiedys otrzymalismy. .
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