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TERAPIA GENOWA PRZYWRACA WZROK

Choroby oczu uleczalne

Przetomowe odkrycia naukowe w dziedzinie genetyki i efekty badan klinicznych w terapii choréb oczu o podtozu
genetycznym dajg nadzieje na ratowanie wzroku przed nieodwracalng utratg widzenia. Mozna juz skutecznie le-
czy¢ zwyrodnienie barwnikowe siatkowki (retinitis pigmentosa), ktére polega na obumieraniu fotoreceptoréw w oku
z powodu mutacji genu RPE65. Jednorazowa iniekcja, podawana pod siatkowke, po wykonanej wczesniej witrekto-
mii, powstrzymuje rozwdj nieuleczalnej dotychczas choroby. Pierwsza genoterapia, dotyczaca jednej z co najmniej
kilkudziesieciu mutacji tego schorzenia, zostata zarejestrowana w Unii Europejskiej przed paroma tygodniami. Kolej-

ne pojawig sie z czasem, poniewaz od ich rozwoju zalezy przysztos¢ swiatowej okulistyki.

Wsrdd szerokiej grupy zaburzen zwigza-
nych z nieprawidtowg funkcjg komarek siat-
kéwki oka na tle genetycznym, najczesciej
wystepuje retinitis pigmentosa, choroba
zwyrodnieniowa o charakterze dziedzicz-
nym. — Z powodu mutacji genu RPE65
nastepuje obumieranie fotoreceptoréw,
ktore prowadza do degradacji siatkowki
i stopniowego zaburzania pola widzenia,
a w najtrudniejszych przypadkach do $le-
poty. — wyjasnia prof. Robert Rejdak, szef
Klinik Okulistyki OgdInej Szpitala Kliniczne-
go nr 1, Uniwersytetu Medycznego w Lub-
linie, jedynego osrodka referencyjnego
w Polsce, uprawnionego do stosowania
terapii genowej. — Na skutek dziedziczenia
wad genetycznych zaburzony zostaje nos-
nik DNA kodujacy ludzkie biatko nabtonka
barwnikowego siatkdwki. Biatko RPE65 jest
niezbedne w procesie widzenia, poniewaz
przeksztatca trans-retinol w cis-retinol. Jed-
norazowa iniekcja, podawana pod siatkdwke
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po wykonanej wczesniej witrektomii, po-
wstrzymuje proces degradacji. Zarejestro-
wana terapia genowa jest bez watpienia
przetomem w leczeniu zwyrodnienia bar-
wnikowego siatkdéwki, ktére dla wielu pa-
cjentéw byto dotychczas wyrokiem.
Dziedziczenie tej choroby jest rézno-
rodne i moze pochodzi¢ zaréwno od ojca

MALGORZATA PACHOLEC, PREZES STOWARZYSZENIA RETINA AMD POLSKA

P Doniesienie o pierwszej genoterapii w mutacji RPE65 zmienia catkowicie do-
tychczasowe poglady dotyczace leczenia retinitis pigmentosa. Zwyrodnienie
barwnikowe siatkéwki do tej pory uwazane byto za nieuleczalne, a wiec nie
widziano potrzeby szczegétowej diagnozy. Teraz dzieci i mtodzi ludzie z reti-
nitis pigmentosa majg juz inng perspektywe. W wielu miejscach na $wiecie
prowadzone s obiecujace badania kliniczne, a niektoére z nich sg juz bardzo

zaawansowane. Dlatego dostep do diagnostyki genetycznej staje sie gtéwnym wyzwaniem dla
polskiej okulistyki. Gdy 20 lat temu zaktadatam stowarzyszenie Retina AMD Polska, marzytam
o takiej chwili, aby dowiedzie¢ sig, ze jest dla mnie szansa na zachowanie widzenia. Niestety ja,
tak jak i wiele innych oséb, przegratam walke z czasem — utracitam wzrok catkowicie. Gteboko
wierze jednak, ze mozemy byc¢ ostatnim pokoleniem, ktére musiato oslepnaé z powodu reti-
nitis pigmentosa. Aby tak sie stato, musimy zrobi¢ wszystko, zeby w Polsce pacjenci z retinitis
pigmentosa mieli takg sama szanse na diagnoze i przyszte terapie, jak nasi koledzy i kolezanki
z pozostatych krajéw Unii Europejskiej.

WLOSKI MEDAL DLA PROF. ROBERTA REJDAKA

jak i matki, ktorzy sg jedynie nosicielami
uszkodzonego genu. Sami nie choruja, ale
przekazujg go potomstwu. Taka forma za-
chorowan wystepuje najczesciej, prawie
w 85 procentach. Badania genetyczne sg
niezbedne do zdiagnozowania tej groznej
choroby. Do terapii genowej moga by¢ kwa-
lifikowane osoby z potwierdzong biallelicz-
na mutacjg genu RPE65 oraz tacy, u ktérych
zachowata sie wystarczajgca liczba funkcjo-
nujgcych komorek siatkéwki oka. Nie ma
szansy na przywrocenie do zycia obumar-
tych fotoreceptoréw, ale mozna zachowac
te, ktdre przetrwaty. Badania kliniczne wie-
loosrodkowe i wieloetapowe potwierdzajg,
ze metoda leczenia zwyrodnienia barwniko-
wego siatkowki jest skuteczna.

— Terapie genowe bedg stosowane coraz
powszechniej w leczeniu chordb siatkowki
oka —tlumaczy profesor. — W chwili obecnej
znamy juz ponad 80 gendéw wptywajacych
na zwyrodnienie barwnikowe siatkdwki,
ale jest ich znacznie wiecej. Naukowcy
w wielu krajach pracujg nad ich identyfika-
cja np. w niemieckiej klinice okulistycznej
na Uniwersytecie w Tybindze, kierowanej
przez jednego z najwiekszych autorytetow
naukowych w tej dziedzinie prof. Eberharta
Zrennera, z ktérym od lat bardzo intensyw-
nie wspétpracujemy m.in. w zakresie roz-
woju badan genetycznych. Podjecie terapii
genowej wymaga wydzielenia sposrdd catej
grupy jednego, wadliwego genu, odpowie-
dzialnego za dystrofie siatkowki. To sg bar-
dzo skomplikowane i precyzyjne badania,
ale od nich zalezy ratowanie pacjentow
przed utrata wzroku. Niestety, w Polsce nie
mamy rzgdowego programu finansowania
badari genetycznych w tych chorobach.
Pacjenci wykonuja je komercyjnie, ale robig

Polska okulistyka wyrozniona

WSsréd zagranicznych gosci 98 Kongresu Narodowego Wtoskiego Towarzy-
stwa Okulistycznego (28.11 — 1.12) w Rzymie, w ktérym uczestniczyto 5 tys.
osob, jedynie prof. Robert Rejdak, dostapit zaszczytu prezentacji najnow-
szych technik leczenia choréb siatkowki oka. Szef Kliniki Okulistycznej lubel-
skiego Uniwersytetu Medycznego wygtosit tez wyktad o efektach leczenia
pourazowego zapalenia wnetrza gatki ocznej. Za rozwijanie nowatorskich
technik terapeutycznych ratowania wzroku w urazach oczu prof. Robert
Rejdak nagrodzony zostat prestizowym Medalem Wioskiego Towarzystwa

Okulistycznego.

— Bardzo cenimy wiedze i dokonania
szefa uniwersyteckiej kliniki w Lubli-
nie, ktéry od 15 lat niezwykle aktywnie
wspotpracuje z czotowymi osrodkami
okulistycznymi we Wioszech — podkre-
slat  prof. Matteo Piovella, prezydent
Wrtoskiego Towarzystwa Okulistycznego
(La Societa Oftalmologica Italiana — SOI).
— Wymieniamy sie doswiadczeniami
w zakresie nowoczesnych terapii i mi-
krochirurgii siatkowki oka oraz urazéw
narzadu wzroku. JesteSmy pod duzym
wrazeniem efektoéw leczenia najbardziej
skomplikowanych i najciezszych przypad-
kéwjakimizajmujesiezespdtspecjalistdww

koordynowanym przez prof. Roberta Rej-
daka, Ponadregionalnym Centrum Terapii
Urazéw Narzgdéw Wzroku w Lublinie.

Dziatajgce od 8 lat Ponadregionalne
Centrum Terapii Urazoéw Narzadéw Wzro-
ku w Lublinie przeprowadza rocznie sto
kilkadziesigt operacji powypadkowych
u dzieci i dorostych oraz kilkaset zwigza-
nych z leczeniem skutkéw urazéw w po-
staci zacmy pourazowej, uszkodzenia
plamki zottej, odwarstwienia siatkowki,
jaskry i wielu innych schorzen.

Medal Wtoskiego Towarzystwa Oku-
listycznego byt wyrazem szczegdlnego
uznania $rodowiska medycznego dla
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Na zdjeciu prof. Robert Rejdak z prof. Teresio
Avitabile, sekretarzem generalnym SOI
i jednoczesnie szefem uniwersyteckiej
Kliniki Okulistycznej w Katanii.

ogromnego wktadu profesora Rejdaka
w skuteczne ratowanie pacjentéw przed
utratg wzroku.

Jolanta Czudak

je tylko nieliczni, poniewaz sg bardzo dro-
gie. Kosztujg 5 tys. zt.

Skutki braku finansowania obecnej
i przysztych terapii genowych przez NFZ
moga by¢ bardzo dotkliwe spotecznie i eko-
nomicznie. Wyfaczaja z aktywnego zycia nie
tylko dzieci i mtodych ludzi w wieku produk-
cyjnym, dotknietych niedowidzeniem, ale
takze ich bliskich, skazanych na dtugotrwaty
i wieloletnig opieke nad nimi. Amerykanie
ocenili, Ze siegaja co najmniej trzech poko-
leri. W Polsce takich przypadkdéw jest duzo.
Prof. Robert Rejdak styka sie z nimi na co
dzien w kierowanej przez siebie klinice.
— Niedawno badatem chtopca 15 letniego,
u ktérego w ciggu pot roku nastgpit spadek
widzenia od petnego do zaledwie 10 proc.
Sytuacja stata sie dramatyczna. Rodzice
szukajgc przyczyny obwiniali sie o to wza-
jemnie, a to sg uwarunkowania genetyczne,
ktére mozna bardzo wczesnie zdiagnozo-
wac i zapobiec dramatom. Takie badania
powinny by¢ w Polsce refinansowe. Brak
refundacji stawia nas pod tym wzgledem
w ogonie panstw Unii Europejskiej. Za nami
jest juz tylko Rumunia. Mam nadzieje, ze to
sie w koricu zmieni.

Lubelska klinika, ktéra jako jedyna
w Polsce jest przyjeta do europejskiej sie-
ci osrodkow referencyjnych w dziedzinie
leczenia rzadkich choréb oczu, mogtaby
z powodzeniem prowadzi¢ badania gene-
tyczne. — Takich pacjentdw jeszcze na dzien
dzisiejszy nie wyleczymy, ale moglibysmy
przynajmniej zdiagnozowac tto genetyczne,
odpowiedzialne za wszystkie rzadkie choro-
by i na tej podstawie dobiera¢ odpowiednie
terapie genowe, uzupetnia profesor Rej-
dak. — Od takiej formy leczenia nie ma juz
odwrotu, bo przysztosé¢ medycyny zmierza
w tym kierunku. Na razie mamy zarejestro-
wang w UE pierwszg terapie RPE65, ale to
tylko kwestia czasu, gdy kolejne terapie
wejdg w zycie. Powinnismy sie do tego przy-
gotowac i wprowadzi¢ rzagdowy program fi-
nansowania badan genetycznych w choro-
bach wzroku. Prawidtowa diagnostyka wad
genetycznych jest podstawg prawidtowego
leczenia. Terapie genowe wczesniej czy poz-
niej na pewno sie pojawig i beda stosowa-
ne powszechnie.

prébuje taka baze danych przygotowac, aby
stworzy¢ pacjentom szanse na realne lecze-
nie. — Musimy wiedzie¢ ilu jest takich pa-
cjentéw i jaka mutacje genowq posiadaja,
aby przystgpi¢ do opracowania odpowied-
nich terapii — podkresla szef lubelskiej kliniki
— Pierwsza genoterapia dotyczy tylko jednej
mutacji genu RPE65, z co najmniej kilku-
dziesieciu istniejacych, ale z czasem beda
sie pojawiaty kolejne. Choroby oczu o pod-
fozu genetycznym nie nalezg do rzadkosci.
Jest ich naprawde duzo. W Polsce jest okoto
8-10 tysiecy ludzi ze zwyrodnieniem bar-
whnikowym siatkdwki, ale przypuszcza sie, ze
chorujacych na wszystkie genetyczne scho-
rzenia wzroku jest znacznie wiecej. To jest
bardzo duza populacja. Ta statystyka bedzie
dokfadniejsza jesli pacjenci bedg mieli za-
pewniony dostep do badan genetycznych,
a w przysztosci réwniez do genoterapii.
Poczatek choroby o podtozu genetycz-
nym zazwyczaj jest bezbolesny i moze
przebiega¢ niezauwazalnie dla chorego.
Zaczyna sie zwykle od problemoéw z wi-
dzeniem w ciemnosci, tak jak w przypadku
zwyrodnienia  barwnikowego  siatkéwki,
ale to tez nie jest ostrzezenie. Pierwsze
objawy z reguty pojawiajg sie w mtodosci,
w okresie dojrzewania, ale moga wystgpic
takze juz u cztero lub pieciolatkdéw. Zbaga-
telizowanie tych objawéw bez diagnozy
genetycznej moze z czasem przeksztatci¢
sie w catkowitg utrate wzroku. Medycyna
bedzie mogta tym problemom zaradzic,
ale do tego niezbedne jest takze rzadowe
wsparcie i refundacja badan genetycznych.
Takie finansowanie bedzie pierwszym kro-
kiem do ratowania ludzi przed Slepota.
W europejskich krajach, w ktérych takie
zasady obowigzuja zmniejszyt sie znaczaco
odsetek o0séb z niedowidzeniem z powodu
chordb o podtozu genetycznym. Zarejestro-
wana w Unii Europejskiej pierwsza terapia
genowa RPE65, bedzie juz powszechnie
stosowana m.in. we Francji, Niemczech
i krajach skandynawskich od 2019 i 2020
roku. Polska nie powinna odstawac od tego
peletonu, bo mamy w kraju doskonatych
specjalistow i osrodki, ktére sa dobrze przy-
gotowane do ich wprowadzania.
PL1812932156

Oprécz refundacji konieczne sg tak-
ze rejestry pacjentdw z chorobami oczu
o podtozu genetycznym. Lubelska klinika
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MARCIN CZECH, PODSEKRETARZ STANU W MINISTERSTWIE ZDROWIA,
ODPOWIEDZIALNY ZA POLITYKE LEKOWA

Badania genetyczne s3 szeroko stosowane w réznych dziedzinach medycyny
m.in. w onkologii czy pediatrii, dlatego nie ma zadnych przeszkéd, zeby wpro-
wadzac je rowniez w okulistyce. Warunkiem jest zgodno$¢ z zasadami polityki
zdrowotnej przy jednoczesnym okresleniu czynnikdw ryzyka zwigzanego z wy-
stgpieniem choroby o podtozu genetycznym i wskazaniu dostepnego leczenia.
Zdarza sie bowiem, ze co$ diagnozujemy, a potem nie zapewniamy zadnych
opcji terapeutycznych, dlatego staramy sie takich sytuacji unikac. Skoro pierwsza genoterapia
RPE65 dotyczaca jednej z mutacji zwyrodnienia barwnikowego siatkowki (retinitis pigmentosa),
zostata juz zarejestrowana w Unii Europejskiej, to producent leku moze wystgpi¢ w wnioskiem do
ministra zdrowia o jego refundacje. Jesli to jest innowacyjna terapia to wniosek trafia do Agenciji
Oceny Technologii Medycznej, gdzie jest analizowany i przechodzi catg zwigzang z tym procedure.
Ostateczne rozstrzygniecie zapada w Departamencie Polityki Lekowej i Informacji, ktéry mam przy-
jemnos¢ nadzorowac i w imieniu ministra zdrowia podejmujemy decyzje. Taka jest normalna droga
imysle, ze to leczenie nie bedzie odbiegato od obowigzujgcych standardéw. Jezeli natomiast chodzi
o finansowanie badar genetyczne to mozna siegac po granty, ale jest tez mozliwos¢ realizacji ba-
dar klinicznych. Polska jest olbrzymim rynkiem badan klinicznych szczegdlnie trzeciej fazy. Wkrétce
pojawi sie tez dodatkowa szansa dla finansowania analiz oraz badarn naukowych w ochronie zdro-
wia. Powstaje bowiem Agencja Badar Medycznych, ktérej powotanie jest juz w koricowym etapie
procesu legislacyjnego. Agencja bedzie wspierata rozwéj badan w dziedzinie nauk medycznych
i nauk o zdrowiu oraz technologii medycznych, a takze modelowania duzych publicznych zbioréw
danych w ochronie zdrowia oraz badan dotyczacych zarzadzania, rozwoju i optymalizacji systemu
ochrony zdrowia. Kluczowym zadaniem Agencji bedzie dziatalnos¢ analityczna w zakresie oceny
wptywu podejmowanych decyzji zarzadczych na koszty funkcjonowania systemu ochrony zdro-
wia. Trwajg jeszcze prace nad ustaleniem zrédet zasilania Agencji. Obecnie istniejg dwa zasadnicze
zrédfa finansowania badari medycznych w Polsce: Narodowe Centrum Nauki oraz Narodowe Cen-
trum Badarn i Rozwoju, ktére w ograniczonym zakresie zapewniajg finansowanie medycznych ba-
dan podstawowych i aplikacyjnych. Agencja ma wypetnic luke, ktéra powstaje miedzy badaniami
podstawowymi i aplikacyjnymi. Sadze, ze to w przysztosci utatwi rozwdj nauk medycznych i nauk
o zdrowiu oraz przyczyni sie do wzrostu innowacyjnosci polskiej medycyny.
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