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Informacja prasowa

Chorzy na nowotwory ztosliwe powinni mie¢ zagwarantowany szybki i
nielimitowany dostep do profilaktyki, diagnostyki, terapii, rehabilitacji oraz
opieki paliatywne;.

Co 9 sekund diagnozuje sie nowy przypadek zachorowania na raka w Unii Europejskiej (UE). Rak jest druga,
po chorobach uktadu krazenia, najczestszg przyczyna zgondw w panstwach wspdlnoty europejskiej.
Zachorowalnosc¢ na raka stanowi ogromne obcigzenie dla systemow opieki zdrowotnej i spotecznej, obcigza
budzety rzgdowe, negatywnie wptywa na wydajno$¢ oraz wzrost gospodarki, w tym na zdrowie
pracownikéw w UE. Jedli nie podejmiemy dziatai, do 2035 roku, liczba przypadkéw zachorowan moze sie
podwoic i choroby nowotworowe stang sie gtéwng przyczyng $Smierci w UE. Mozna jednak unikng¢ 40 proc.
wszystkich przypadkéw zachorowan, jezeli zostang wdrozone zalecenia, majgce na celu zmniejszenie
ryzyka, przedstawione w Europejskim Kodeksie Walki z Rakiem. Rak to takie jedna z wielu choréb
niezakaznych, ktore majg wspdlne czynniki ryzyka, a to oznacza, ze skuteczne jej zapobieganie
i kontrolowanie przyniostoby korzysci dla wiekszosci obywateli. Zachorowania na nowotwory majg nie tylko
wpltyw na zdrowie poszczegélnych osdb, lecz takie na krajowe systemy opieki zdrowotnej i systemy
socjalne, budzety panstw oraz wydajnos¢ i wzrost gospodarczy, w tym takze zdrowie pracownikéw. Dane
wskazujg, ze pilnie trzeba podniesé¢ efektywnosé systemdw opieki zdrowotnej i poprawi¢ ich zdolnosci
dostosowawcze oraz zwiekszy¢ dostepnos¢ swiadczen. W szczegdlnosci wazne jest wspieranie panstw
cztonkowskich, ktére najbardziej potrzebujg prowadzenia polityki opartej na zgromadzonych danych,



tak by wszyscy obywatele UE mieli dostep do skutecznej profilaktyki i opieki onkologicznej.! Onkologia jest
jednym z gtédwnych priorytetow Komisji Europejskiej w dziedzinie zdrowia. 4 lutego 2020 r. Komisja
Europejska rozpoczeta konsultacje publiczne w sprawie tego planu, na konferencji pod hastem ,,Europejski
Plan Walki z Rakiem — Mierzymy Wyzej” .2 Europejski Cancer Plan proponuje dziatania na kazdym kluczowym
etapie choroby nowotworowej: profilaktyka, wczesne wykrywanie i diagnoza, leczenie i opieka oraz jakos¢
zycia.?

Na choroby nowotworowe kazdego roku zapada ponad 160 tysiecy Polakdw, a ok. 100 tysiecy umiera z ich
powodu. W Polsce zyje okoto 1 miliona osdb, u ktérych zdiagnozowano lub wyleczono nowotwor,
a prognozy wskazujg, ze w ciggu najblizszych 5 lat liczba pacjentéw onkologicznych moze wzrosngc o 15%,
zas$ w perspektywie 10 lat o 28%.* Pomimo postepu w medycynie, strategii rzgdowych i europejskich
dotyczacych walki z rakiem, liczba pacjentéw onkologicznych rosnie. Potwierdzajg to wyniki raportu GUS
"Zdrowie i ochrona zdrowia w 2020 roku". Nowotwory ztosliwe stanowig narastajacy i bardzo powazny
problem zdrowotny polskiego spoteczeistwa. W 2018 r. zapadto na te chorobe 163 tys. mieszkancéw Polski
(425 przypadkéw na 100 tys. ludnosci — to wiecej o 5 przypadkdéw na 100 tys. ludnosci niz w 2017 r.).”
W 2020 r. w Polsce zmarto ok. 477 tys. oséb ogdétem, w tym w wyniku choréb nowotworowych zmarto
ok. 109 tys. 0sdb.® Wedtug opublikowanego w lipcu 2021 r. raportu ,, Wptyw pandemii COVID-19 na system
opieki onkologicznej” polscy pacjenci onkologiczni nie sg istotnie zagrozeni zachorowaniem na COVID-19,
co Swiadczy o wtasciwym zabezpieczeniu oddziatéw w szpitalach onkologicznych. Onkolodzy apeluja, aby
sie szczepi¢ przeciwko COVID-19 oraz nie unikaé wizyt w placoéwkach w celu przeprowadzenia odpowiedniej
diagnostyki, badz leczenia w szpitalach onkologicznych w obawie przed zakazeniem wirusem SARS-CoV-2.”
Niezaszczepieni chorzy w trakcie leczenia onkologicznego majg dwukrotnie wyzsze ryzyko ciezkiego
przebiegu COVID-19 wymagajgcego hospitalizacji w oddziale intensywnej terapii w pordwnaniu
ze zdrowymi osobami. Dodatkowo ryzyko ciezkiego przebiegu COVID-19 wymagajgcego hospitalizacji
na oddziale intensywnej terapii jest w tej grupie 2,4 razy wieksze, a umieralnos¢ 2,3 razy wieksza
niz u zdrowych oséb. Chorzy na nowotwory hematologiczne mieli wieksze ryzyko ciezkiego przebiegu
COVID-19 niz chorzy na nowotwory lite. Badanie to potwierdza zagrozenie zwigzane z infekcja COVID-19
dla niezaszczepionych pacjentdw otrzymujgcych leczenie onkologiczne.® W trakcie pandemii znaczgco
zwiekszyt sie dtug onkologiczny. Tymczasem opdznienie w postawieniu wtasciwej diagnozy o 5-6 miesiecy
przektada sie na o 30 proc. gorsze wyniki w terapii nowotwordw.® Pandemia COVID-19 spowolnita zmiany
w ramach realizacji Narodowej Strategii Onkologicznej (NSO) — czyli programu na lata 2020-2030
wprowadzajgcego kompleksowe zmiany w polskiej onkologii. Celem nadrzednym NSO jest wzrost odsetka
0s6b przezywajgcych 5 lat od zakoriczenia terapii onkologicznej, a takze zwiekszenie wykrywalnosci
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nowotworéw we wczesnych stadiach oraz poprawa jakosci zycia w trakcie i po ukoficzonym leczeniu.?

Pamietajac o tym, jakie znaczenie ma dla pacjenta onkologicznego dostep do diagnostyki i metod leczenia
zalecanych przez standardy kliniczne polskich towarzystw naukowych, nalezy podkresli¢ znaczacy poprawe
w dostepie do nowoczesnych terapii w latach 2018-2021. Wedtug Ministerstwa Zdrowia w 2021 r.
refundacjg objeto 68 nowych czgsteczkowskazan, w tym w zakresie onkologii - 32.1 Nalezy podkreéli¢
jednak fakt, ze polscy chorzy czekajg nadal na dostep refundacyjny do nowych, mogacych decydowac o ich
zyciu terapii przeciwnowotworowych - zaréwno jako refundacji nowych molekut, jak i nowych wskazan
refundacyjnych. Onkolodzy i pacjenci oczekujg réwniez dostosowania zapiséw programow lekowych
do zarejestrowanych wskazan w ramach Charakterystyki Produktu Leczniczego.

Ponizej przedstawiono wybrane obszary terapeutyczne w aspekcie niezaspokojonych potrzeb zdrowotnych
pacjentow onkohematologicznych (nowotwory krwi) i pacjentéw onkologicznych (guzy lite).
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Nowotwory krwi

Lenalidomid i pomalidomid w terapii szpiczaka plazmocytowego

Szpiczak plazmocytowy jest chorobg hematoonkologiczng. Rozwija sie wskutek nieprawidtowosci
w procesie przemian limfocytéw B do komérki plazmatycznej. Przemiana nowotworowa plazmocytéw
skutkuje ich niekontrolowanym rozrostem oraz wydzielaniem duzej ilosci nieprawidtowych
immunoglobulin. Szpiczak stanowi okoto 1-2% zachorowan na wszystkie nowotwory i jest trzecim
najczesciej wystepujgcym nowotworem hematologicznym (ok. 10-15%  wszystkich  chorych
hematoonkologicznych). W leczeniu szpiczaka stosuje sie schematy wielolekowe oparte o leki
immunomodulujgce i/lub inhibitory proteasomu i/lub przeciwciata monoklonalne (od 2 do 4 lekéw w terapii
skojarzonej) w kilku liniach leczenia. Lepiej rokujgcy pacjenci sg poddawani procedurze ASCT. W polskiej
praktyce klinicznej w pierwszej linii stosowane sg schematy oparte o bortezomib, a w drugiej oparte
lenalidomid. IMiDs (lenalidomid i pomalidomid), to klasa lekowa, ktéra stanowi podstawe schematéw
terapeutycznych stosowanych w leczeniu szpiczaka plazmocytowego. Leki te cechuje nie tylko dziatanie
antynowotworowe, ale tez dziatanie immunomodulacyjne. Sg to leki doustne, a wiec s3 wygodne
w podawaniu, pozwalajg na terapie domowa, a pandemia COVID-19 wyraznie pokazata, jak jest to wazny
aspekt terapii. Dzieki kojarzeniu z lekami innych klas, takich jak inhibitory proteasomdéw, czy przeciwciata
monoklonalne, mozna uzyskaé efekt synergistyczny, co zostato wykazane w licznych badaniach.
Lenalidomid stat sie prawie na catym s$wiecie standardem leczenia 1. linii szpiczaka plazmocytowego,
a pomalidomid jest standardem leczenia w kolejnych liniach. Pomalidomid jest podstawg schematéw
stosowanych w leczeniu nawrotowego/opornego szpiczaka plazmocytowego, np. PVd i EloPd. Potwierdzajg
to zalecenia krajowych i miedzynarodowych towarzystw naukowych, takich jak: ESMO, czy Polskiej Grupy
Szpiczakowej. Pomalidomid przez wielu hematologdw traktowany jest, jako lek z wyboru po wczesniejszym
wykorzystaniu lenalidomidu. Zastosowanie pomalidomidu po lenalidomidzie pozwala na utrzymanie
pacjenta w opcji terapii doustnej, zapewniajgcej wygode leczenia domowego, bez koniecznosci czestych
wizyt w szpitalu i utrzymanie jakosci zycia. Skojarzenie pomalidomidu z bortezomibem jest pozgdanym
schematem terapeutycznym dla polskich pacjentéw dlatego, ze pomalidomid i bortezomib reprezentujg
dwie rdézine klasy terapeutyczne: klase immunomodulatoréw oraz klase inhibitoréw porteasoméw;
skojarzenie lekdw tych dwdch klas pozwala uzyskac efekt synergistyczny. Dodatkowo schemat PVd stanowi
stosunkowo mate obcigzenie dla system. Jest to schemat, ktérego podawanie mozna ograniczy¢ do wizyt
ambulatoryjnych (bortezomib podawany podskdrnie). Stanowi wygodng i tansza dla systemu alternatywe
dla schematéw opartych o leki podawane w infuzji dozylne;.

Wenetoklaks w skojarzeniu z azacytydyng w terapii ostrej biataczki szpikowej

Od kilku lat sytuacja pacjentéw hematoonkologicznych ulega sukcesywnej poprawie. W mijajgcym roku
udostepniono pacjentom kolejne innowacyjne terapie. Jednym z przyktadéw kompleksowego podejscia do
leczenia pacjentow jest przewlekta biataczka limfocytowa, ktéra dzieki kolejnym decyzjom Ministra Zdrowia
przewlektag biataczke limfocytowg leczymy na miedzynarodowym poziomie i podgzamy za najnowszymi
standardami. Kolejnym wyzwaniem jest natomiast ostra biataczka szpikowa (acute myeloid leukemia, AML),
ktdra cechuje sig najgorszymi wskaznikami przezywalnosci sposrdd wszystkich biataczek. Ostra biataczka
szpikowa jest najczestszym typem ostrej biataczki u dorostych i stanowi ok. 40% wszystkich zachorowan
na biataczki. Jest to jeden z najbardziej agresywnych nowotworéow uktadu krwiotwoérczego, ktory nieleczony
doprowadza do zgonu w przeciggu 2-3 miesiecy. Bardzo trudne w prowadzeniu pacjentéw z AML jest to,
Ze jest to dtugie leczenie, wigze sie — zwtaszcza w terapii intensywnej — z dtugimi pobytami w szpitalu.
To jest tez leczenie zwigzane ze $miertelnoscig i to znaczacy, na kazdym etapie leczenia. Przyczyna
umieralnosci jest rozna: mogg byc¢ to powiktania po leczeniu, ale to czesto jest oporna choroba albo jej
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wznowa.!? Stosowane obechie w Polsce opcje terapeutyczne w leczeniu pacjentéw z ostrg biataczka
szpikowg, niekwalifikujgcych sie do standardowej intensywnej chemioterapii sg istotnie ograniczone.
Pacjenci niekwalifikujgcy sie do intensywnej chemoterapii majg niewiele opcji terapeutycznych, a obecny
standard leczenia — leki hipometylujgce (azacytydyna i decytabina) oraz niskodawkowa cytarabina (LDAC)
majg ograniczong skutecznos¢. 50 proc. pacjentdw z AML nie kwalifikuje sie do intensywnego leczenia
chemioterapig z intencjg przeszczepienia, z uwagi na wiek lub stan zdrowia. Tacy pacjenci leczeni sg w celu
wydtuzenia zycia. Ich rokowania sg bardzo zte i pozostaje im niewiele czasu do przezycia. AML jest chorobag,
ktdra postepuje bardzo szybko, a opdznienie leczenia moze w sposéb znaczacy zwiekszy¢ ryzyko Smierci.
Istnieje zatem uzasadniona potrzeba zwiekszenia dostepnosci do nowoczesnych i skutecznych lekdw, takich
jak wenetoklaks. Terapia lekiem wenetoklaks, w skojarzeniu z azacytydyng uzyskata pozytywng decyzje
Komisji Europejskiej o rejestracji do stosowania u pacjentdw z wczesniej nieleczong ostrg biataczka
szpikowq, ktdérzy nie kwalifikujg sie do intensywnej chemioterapii (decyzja KE z 19 maja 2021 r.). O duzym
potencjale klinicznym wnioskowanej terapii stanowi fakt, iz Amerykariska Agencja ds. Zywnosci i Lekéw
(FDA, Food and Drug Administration) juz w styczniu 2016 r. oraz lipcu 2017 r. przyznata wenetoklaksowi
status terapii przetomowej w leczeniu AML (breakthrough therapy), a w listopadzie 2018 r. dokonata
przyspieszonej rejestracji w leczeniu dorostych z nowo zdiagnozowang AML w wieku 75 lat i wiecej lub
niekwalifikujgcych sie do intensywnej chemioterapii.!®> Status terapii przefomowej przyznawany jest
interwencjom charakteryzujgcym sie znacznymi korzysciami klinicznymi (pomimo dostepnosci jedynie
wstepnych danych klinicznych) w stosunku do istniejgcych opcji terapeutycznych, dedykowanych
powaznym lub zagrazajgcym zyciu schorzeniom. Najnowsze wytyczne praktyki klinicznej (ESMO, ASH,
NCCN) u pacjentéw z nowo zdiagnozowang AML, ktérzy nie kwalifikujg sie do intensywnej chemioterapii,
terapie wenetoklaksem z azacytydyng wskazujg jako opcje preferowang. Terapia wenetoklaksem
z azacytydyna jest rowniez rekomendowana do finansowania ze $rodkdw publicznych agencje HTA z wielu
panstw, w tym brytyjski NICE, australijski PIBAC i kanadyjski CADITH. Zastosowanie wenetoklaksu
w skojarzeniu z azacytydyng u blisko 70 proc. pacjentdow prowadzi do remisji choroby. U blisko potowy
chorych remisja uzyskiwana jest juz po 1 cyklu terapii. Terapia wenetoklaksem z azacytydyng w pierwszej
linii leczenia zwieksza réwniez prawdopodobienstwo uzyskania gtebokich remisji. Dodanie wenetoklaksu
do azacytydyny ponad 3-krotnie zwieksza prawdopodobienstwo uzyskania negatywizacji choroby
resztkowej (MRD-), ktdra polega na catkowitym lub prawie catkowitym wyeliminowaniu zmienionych
nowotworowo komérek. Tymczasem, uzyskanie remisji catkowitej i eliminacja choroby resztkowej pozwala
na dalszg terapie z intencjg wyleczenia (poprzez przeszczepienie szpiku).

Gilterytynib w terapii ostrej biataczki szpikowej

Ostra biataczka szpikowa jest nowotworem krwi o gwattownym przebiegu. Choroba spetnia wszystkie
warunki, aby uznac jg za chorobe rzadka. Dotyka pacjentdw w kazdym wieku, jednak to wtasnie wiek jest
jednym z gtéwnych czynnikdéw ryzyka. Bez szybkiej diagnozy i wigczenia wtasciwej terapii pacjent cierpiacy
na AML moze umrze¢ w ciggu kilku tygodni od wystgpienia pierwszych objawéw. Dzisiejsza wiedza
medyczna pozwala nam na wyrdznienie kilku podtypow AML ze wzgledu na mutacje wystepujgce
w genomie pacjentdw, co z kolei otworzyto mozliwos¢ zmiany podejscia do leczenia tych chorych. W ciggu

12 Swiat Lekarza, rozmowa z prog. Lidia Gil, To absolutnie przetomowe leczenie, str. 10.

13 Seymour JF, Déhner H, Butrym A, Wierzbowska A, Selleslag D, Jang JH, Kumar R, Cavenagh J, Schuh AC, Candoni A, Récher C,
Sandhu |, Castillo TB del, Al-Ali HK, Falantes J, i in. (2017) Azacitidine improves clinical outcomes in older patients with acute
myeloid leukaemia with myelodysplasia-related changes compared with conventional care regimens. BMC Cancer 17(1):852,
Griffiths EA, Carraway HE, Chandhok NS, Prebet T. (2020) Advances in non-intensive chemotherapy treatment options for adults
diagnosed with acute myeloid leukemia. Leukemia Research 91:106339, Guo Y, Liu B, Deng L, Qiao Y, Jian J. (2020) The efficacy
and adverse events of venetoclax in combination with hypomethylating agents treatment for patients with acute myeloid
leukemia and myelodysplastic syndrome: a systematic review and meta-analysis. Hematology 25(1):414-423.



ostatnich kilku lat doszto do szeregu zmian w zakresie mozliwosci terapeutycznych dla pacjentéw z AML —
pojawity sie nowe leki celowane, ukierunkowane molekularnie. W UE zarejestrowanych jest 7 lekéw
do stosowania w tym obszarze, w Polsce refundowany jest jedynie jeden z nich. Midostauryna, jest
podawana w potgczeniu z chemioterapig u pacjentéw wysokiego ryzyka, ktérzy stanowig okoto 30 proc.
chorych na ostrg biataczke szpikowa. W przypadku nawrotu choroby, pacjenci ci mogg korzystac jedynie
z chemioterapii, poniewaz lek, ktéry mégtby zapewnic skuteczng kontynuacje leczenia nie jest finansowany
ze srodkow publicznych. Lek ten — gilterytynib, to lek doustny, ktéry stosuje sie u pacjentdw z chorobg
nawrotowa i oporng z mutacjg FLT3. Lek wykazuje wiekszg skuteczno$¢ wzgledem chemioterapii (zwieksza
catkowite przezycie, wieksza liczba pacjentdw odpowiada na leczenie, w badaniach wykazat dwukrotnie
wiecej catkowitych remisji). Populacja takich pacjentéw wynosi ok. 80-100 rocznie.

Luspatercept w terapii zespotéw mielodysplastycznych

Zespoty mielodysplastyczne nalezg do nowotworowych choréb rzadkich, ktére transformujg do ostrej
biataczki szpikowej. To nowotwér szpiku, ktory produkuje komorki dysplastyczne, stagd nazwa zespoty
dysplastyczne (ang. MDS myelodysplastic syndrome). W Polsce rocznie ok. 1 500 oséb ma rozpoznany
zespo6t mielodysplastyczny. Zespoty mielodysplastyczne to trudne do leczenia nowotwory krwi. Pierwszg
linig leczenia u czesci chorych na MDS sg czynniki wzrostu stymulujgcych erytropoeze. U chorych, u ktérych
erytropoetyna nie jest skuteczna, nie ma nic w zamian. Warto tez pamietac, ze odpowiedz na to leczenie
utrzymuje sie okoto 1-2 lat, potem pojawia sie pytanie, co dalej? Dla wielu pacjentéw jedynym leczeniem
jest przetaczanie koncentratow krwinek czerwonych (KKCz), wielu z nich staje sie uzaleznionych
od transfuzji KKCz. Pacjenci wymagajg regularnych przetoczen. Poczatkowo co kilka miesiecy, a potem
nawet co miesigc co prowadzi do przetadowania zelazem i w konsekwencji prowadzi do incydentéw
kardiologicznych, rozwoju cukrzycy, marskosci watroby oraz skrécenia przezycia pacjentéw. Ponadto
koniecznosé regularnych przetoczenn KKCz wptywa na obnizenie jakosci zycia (konieczno$é catodniowej
hospitalizacji). Pacjenci oczekujg na udostepnienie leku o nowych mechanizmie, ktéry jako jedyny moze by¢
stosowany w tej populacji chorych. Luspatercept jest pierwszg skuteczng terapia w zespotach
mielodysplastycznych. Stosowanie leku luspatercept pozwala uzyskaé uniezaleznienie sie od przetoczen
koncentratu krwinek czerwonych. Dzieje sie tak, az u ok 40 % pacjentédw. Wobec deficytowego zaopatrzenia
w krew i Swiadomosci zagrozen leczenia transfuzjami w chorobach przewlektych, takze w czasie pandemii
koronawirusa, dostep do lekéw obnizajgcych zuzycie krwi jest bardzo wazny. Luspatercept przynoszac
korzysci klinicznie jednoczesnie daje mozliwos¢ przesuniecia KKCz dla chorych, dla ktérych przetoczenia
sg jedyng dostepng terapig. U chorych zaleznych od transfuzji KKCz stosowanie luspaterceptu powoduje
srednie zmniejszenie zuzycia koncentratu krwinek czerwonych o ok. 25%, co przektada sie na 9 jednostek
KKCz rocznie na pacjenta (4 litry krwi). Luspatercept jest rekomendowany u chorych na MDS nizszego
ryzyka, u ktérych nie ma odpowiedzi na leczenie ESA lub do takiego leczenia sie nie kwalifikujg w wytycznych
klinicznych PTOK, NCCN i ESMO. Lek byt tez umieszczony w pierwszym wykazie lekéw o wysokim poziomie
innowacyjnosci, przygotowanym przez AOTMIT. Obecnie w Polsce w ramach ratunkowego dostepu
do technologii lekowych (RDTL) jest leczonych z powodzeniem kilkunastu pacjentéw. Ok 120 pacjentéw
czeka co roku na tg szanse.

Polskie Towarzystwo Hematologdéw i Transfuzjologéw opublikowato w 2021 r. raport pt. “Krew: lek,
wartosé, zasdb. Aktualne wyzwania i potrzeby zwigzane z przetoczeniami krwi w chorobach przewlektych.”
analizujgcy aktualne wyzwania i potrzeby zwigzane z przetoczeniami krwi w chorobach przewlektych.

14 Krew: lek, wartos¢, zasob. Aktualne wyzwania i potrzeby zwigzane z przetoczeniami krwi w chorobach przewlektych.
https://ihit.waw.pl/aktualnosci/prezentujemy-raport-pt-krew-lek-wartosc-zasob
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Biologicznego i medycznego znaczenia krwi nie mozna przecenié. Jest unikatowa. Pomimo wysitkow wielu
zespotdéw badawczych, nie udato sie jak dotad opracowaé krwi syntetycznej. Jedynym zrédtem krwi jest
cztowiek. Wiele choréb wymaga leczenia krwig. W 2019 r. az 64% przetoczen krwi petnej i koncentratu
krwinek czerwonych (KKCz) stanowity transfuzje zwigzane z procedurami medycznymi, a 36% przetoczen
krwi byto zwigzanych z procedurami chirurgicznymi. Polski raport analizuje dostepne dane, pokazuje
perspektywe stosowania lekdw ograniczajacych transfuzje oraz rekomenduje rozwigzania optymalizujace
zarzadzanie krwig. Przetoczenia krwi, zwtaszcza w sytuacji uzaleznienia od przetoczen stanowig powazne
obcigzenie dla budzetu systemu opieki zdrowotnej. W 2019 r w lecznictwie zuzyto 1178,3 tys. jednostek
koncentratu krwinek czerwonych u 287, 6 tysiecy chorych. tgczne koszty zwigzane z transfuzjami krwinek
czerwonych wynoszg co najmniej 300 milionédw PLN rocznie. Uzaleznienie od przetoczed moze ponad
dwukrotnie zwiekszyé koszty opieki w porédwnaniu z kosztami leczenia pacjentdéw niezaleznych od transfuzji.
Nowe technologie lekowe, takie jak luspatercept sg szansg na ograniczenie przetoczen.

Terapia CAR-T skierowana na leczenie m.in. pacjentow ze zdiagnozowanym
chtoniakiem rozlanym z duzych komérek B (DLBCL) i chtoniakiem z komoérek

ptaszcza (MCL)

Chtoniaki to choroby nowotworowe wywodzgce sie z komdrek tkanki chtonnej, charakteryzujace sie
klonalnym rozrostem komodrek limfoidalnych odpowiadajgcych réinym stadiom zrdznicowania
prawidtowych limfocytébw B, T Ilub naturalnych komodrek cytotoksycznych. Chioniaki rozlane
z duzych komérek B (DLBCL) to grupa nowotwordéw uktadu chtonnego wywodzaca sie z dojrzatych,
obwodowych limfocytéw B. Przezycie chorych z DLBCL bez skutecznego leczenia wynosi od kilku
do kilkunastu miesiecy. Poczatek choroby zwykle obejmuje pojedynczy region weztowy lub pozaweztowy,
ale nieleczona  szybko  szerzy sie  droga naczyn krwiono$nych i limfatycznych
do odlegtych weztéw chtonnych i innych narzadéw. Standardem postepowania u wiekszosci chorych
na DLBCL jest zastosowanie immunochemioterapii lub alternatywnej chemioterapii. Immunochemioterapia
pozwala u wiekszosci pacjentéw (ok. 65%) uzyskaé catkowitg remisje choroby. Niestety chorzy z pierwotng
opornoscig na ten schemat leczenia lub ci, u ktorych wystgpit nawrdt choroby maja zte rokowania. W takim
przypadku najczesciej stosuje sie wysokodawkowg chemioterapie z przeszczepieniem autologicznych
komodrek macierzystych (auto-HSCT). Losy pacjentéw w Il i kolejnej linii leczenia, analizowane byty
w badaniu SCHOLAR-1. Wyniki wskazuja, ze uzyskanie obiektywnej odpowiedzi jest mozliwe jedynie u 26%
z tych pacjentéw, a catkowitg remisje uzyskano tylko u 7% z nich. Mediana catkowitego przezycia wynosi
w tej populacji 6,3 miesigca. Z uwagi na bardzo zte rokowanie w tej grupy chorych, koniecznym wydaje
sie zaproponowanie leczenia ratunkowego. Takim schematem i jednoczesnie nowa nadziejg dla pacjentéw
jest terapia CAR-T, polegajaca na pobraniu od pacjenta jego wtasnych limfocytow T, ktére sg nastepnie
genetycznie modyfikowane w warunkach ex vivo metoda transdukcji retrowirusowej w celu uzyskania
ekspresji chimerowego receptora antygenowego (ang. chimeric antigen receptor, CAR). Otrzymane
w ten sposéb limfocyty CAR-T anty-CD19 sg nastepnie namnazane i z powrotem wprowadzane
do organizmu pacjenta za pomocy pojedynczej infuzji dozylnej. Teraz mogg juz one rozpoznawac
i eliminowa¢ docelowe komérki nowotworowe prezentujgce antygen CD19. Skutecznos$¢ terapii CAR-T jest
niewspotmiernie wyzsza niz dotychczas stosowane leczenie. To szansa dla chorych, ktdrzy stracili juz
nadzieje. Nie ma watpliwosci, ze CAR-T nalezy do najwiekszych przetloméw w hematoonkologii ostatnich
lat, gdyz terapia diametralnie zmienia podejscie do postepowania z pacjentem i daje niespotykane
dotychczas efekty, tam, gdzie dotychczasowa medycyna byta bezsilna. Réwniez czas leczenia jest
wyjatkowo krotki — zamiast cyklicznej, wyniszczajgcej organizm pacjenta chemioterapii, mamy do czynienia
z pojedynczg procedurg (jeden 30-minutowy wlew). Utarto sie przekonanie, ze CAR-T to jeden schemat



terapeutyczny i nie ma znaczenia, ktéry produkt zostanie zastosowany w praktyce klinicznej.
W  rzeczywisto$ci, pomimo zblizonego schematu dziatania istniejg znaczgce rdznice pomiedzy
zarejestrowanymi lekami, zaréwno pod wzgledem ich struktury, procesu wytwarzania, jak i skutecznosci
terapeutycznej. Fakt ten zostat szczegétowo opisany w literaturze fachowej, co zostato podkreslone
w opiniach Rady Przejrzystosci i rekomendacjach Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji przygotowanych w trakcie oceny produktéw CAR-T na zlecenie Ministra Zdrowia. Wsrod
dostepnych obecnie technologii najdtuzszg mediang przezycia catkowitego (OS) wynoszgcg 25.8 miesigca
cechuje sie terapia AXI-CEL. W poréwnaniu do alternatywnej terapii CAR-T - TIS, ktdra osiggneta mediane
na poziomie 2-krotnie krétszym (11.1 miesigca) oraz do obecnego standardu opieki (SoC), ktérego mediana
byta 4-krotnie krétsza — 6.3 miesigca. Najnowsze dane dla ponad 4-letniego okresu obserwacji w badaniu
ZUMA-1 dla terapii AXI-CEL wskazujg, ze az 44% pacjentdw pozostaje przy zyciu po czterech latach
od zastosowania interwencji. Dla poréwnania badanie JULIET wykazato, ze po trzech latach od zastosowania
terapii TIS przy zyciu pozostato 36% pacjentdw, a przezycie pacjentdéw leczonych terapig standardowg (SoC)
szacuje sie tylko na kilka procent. Wyniki uzyskane dla terapii CAR-T w warunkach kontrolowanych
potwierdzono réwniez w rzeczywistej praktyce klinicznej. Doceniajgc wartos¢ kliniczng oraz perspektywy
rozwoju CAR-T, Agencja Badann Medycznych (ABM) rozpoczeta realizacje programu majgcego na celu
opracowanie i wprowadzenie do Polski tej terapii na szerokg skale. Dofinansowanie przekazane przez ABM
ma umozliwi¢ prowadzenie badania klinicznego przez wieloosrodkowe konsorcjum, opracowanie lokalnego
produktu i w efekcie powszechne jego stosowanie w polskim systemie ochrony zdrowia. Nalezy jednak
pamietaé, ze rekomendacje krajéw posiadajgcych duze doswiadczenie w CAR-T (np. lzrael) wskazuja,
ze opracowanie lokalnego produktu zajmuje co najmniej trzy lata, a w niektérych przypadkach proces ten
moze znaczgco sie wydtuzy¢. Dodatkowo, zgodnie z obowigzujgcymi przepisami produkt leczniczy musi
zosta¢ zarejestrowany w procedurze centralnej. Optymalnym rozwigzaniem wydaje sie zatem
wykorzystanie istniejgcych produktdw komercyjnych w zarejestrowanych wskazaniach przy jednoczesnym
przeznaczeniu srodkéw na rozwdj lokalnej terapii CAR-T w kierunkach badawczych, dla ktdrych nie istnieje
jeszcze zadna terapia dostepna na platformie komercyjnej. Tym samym w oczekiwaniu dtugoterminowych
efektow konkursu ABM wydaje sie, ze obecnie optymalnym sposobem zaadresowania niezaspokojonych
potrzeb pacjentdw hematoonkologicznych jest dostep do zarejestrowanych produktéw komercyjnych CAR-
T w ramach programoéw lekowych NFZ.

Pierwsi polscy pacjenci uzyskali mozliwos¢ dostepu do terapii CAR-T- aksykabtagen cyloleucel w leczeniu
chtoniaka rozlanego z duzych komérek B (DLBCL) i chtoniaka z komérek ptaszcza (MCL) na przetomie 2019
i 2020 roku, a wyniki leczenia sg bardzo dobre. Terapia ta udostepniona zostata przez jedng z dwdch firm,
ktore do tej pory zarejestrowaty leczenie na terytorium Unii Europejskiej. Niestety indywidualne darowizny
producenta nie mogg zagwarantowac dostepu do leczenia wszystkim potrzebujgcym pacjentom. Taki efekt
moze odnies¢ jedynie wpisanie terapii do koszyka swiadczen gwarantowanych i refundacja publiczna,
a to sie jeszcze nie stato. Polska nalezy wcigz do nielicznej juz grupy krajéw Unii Europejskiej, w ktérych
CAR-T w terapii chtoniaka rozlanego z duzych komérek B (DLBCL) i chtoniaka z komdrek ptaszcza (MCL)
nie jest refundowana publicznie, skutkiem czego polscy pacjenci nie majg do nich dostepu. Pomimo staran
ekspertow klinicznych w dziedzinie hematologii oraz organizacji pacjentdw proces refundacyjny
dedykowany technologiom CAR-T w tych wskazaniach wcigz trwa. Ministerstwo Zdrowia zdecydowato sie
na klasyczng sSciezke polegajgcg na wdrozeniu adekwatnego programu lekowego. Przedmiotowe wnioski
refundacyjne zostaty ztozone i sg procedowane. W pierwszym kwartale 2021 r. Agencja Oceny Technologii
Medycznych i Taryfikacji zakonczyta ocene przedtozonej dokumentacji, a Prezes AOTMIT opublikowat
stosowne rekomendacje. Obecnie trwa ostatni etap procesu refundacyjnego — negocjacje warunkow
finansowania przez Komisje Ekonomiczng. Mdéwigc o przysztym finansowaniu CAR-T w Polsce nie sposdb
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nie wspomnie¢ o nowej procedurze, ktéra weszta w zycie pod koniec ubiegtego roku, na mocy Ustawy
o Funduszu Medycznym. Ustawa ta powotata odrebny, dedykowany fundusz w ramach ktérego
finansowane bedg w Polsce technologie lekowe o wysokim poziomie innowacyjnosci. Bez watpienia terapia
CAR-T spetnia te kryteria. Zgodnie z wymogami ustawy, Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
przygotowata i opublikowata w lutym 2021 pierwszy wykaz technologii lekowych o wysokim poziomie
innowacyjnosci, niestety nie znalazta sie na nim zadna z terapii CAR-T. Przyczyny tego faktu nalezy
upatrywac w ograniczeniach proceduralnych. Zgodnie z ustawg w wykazie mogty bowiem znaleZ¢ sie tylko
leki dopuszczone do obrotu w ramach unijnej procedury centralnej po 1. stycznia 2020 r. Co za tym idzie,
terapie CAR-T zarejestrowane do leczenia DLBCL, nie mogly zosta¢ tym wykazem objete, gdyz EMA
zarejestrowata je duzo wczesniej. Na domiar ztego w pierwszym wykazie terapii innowacyjnych AOTMIT
uwzglednit tylko leki zarejestrowane nie pdzniej niz 26 listopada 2020 roku, a wiec do dnia wejscia w zycie
przedmiotowe] ustawy. Efektem tak przyjetych kryteridw, réwniez nowa terapia CAR-T dedykowana
pacjentom z chfoniakiem z komérek ptaszcza (MCL, ang. Mantle Cell Lymphoma), a dopuszczona do obrotu
przez Komisje Europejska w grudniu 2020, nie zostata poddana ocenie i nie mogta by¢ objeta pierwszym
wykazem. W dniu 26 sierpnia 2021 r. Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji zakonczyta prace
zwigzane z utworzeniem wykazu technologii lekowych o wysokiej wartosci klinicznej i przekazata ww. wykaz
Ministrowi Zdrowia. W wykazie AOTMIT zarekomendowata pozytywnie terapie CAR-T lekiem aksykabtagen
cyloleucel we wskazaniach: nawrotowy lub oporny na leczenie chtoniak rozlany z duzych komodrek B,
po dwodch lub wiekszej liczbie linii leczenia systemowego u osdb dorostych oraz pierwotny chtoniak
$rodpiersia z duzych komérek B, po dwdch lub wiekszej liczbie linii leczenia systemowego u o0séb
dorostych.®> W dniu 29 paZdziernika 2021 r. Ministerstwo Zdrowia opublikowato finalng liste technologii
lekowych o wysokiej wartosci klinicznej, na ktérej znalazty sie terapie CAR-T, w tym aksykabtagen cyloleucel
w dwdch wskazaniach: nawrotowy lub oporny na leczenie chioniak rozlany z duzych komérek B, po dwéch
lub wiekszej liczbie linii leczenia systemowego u oséb dorostych oraz pierwotny chtoniak srédpiersia
z duzych komdrek B, po dwdch lub wiekszej liczbie linii leczenia systemowego u 0séb dorostych.*® Publikujac
ten wykaz Ministerstwo Zdrowia uznato zasadno$¢ refundacji terapii CAR-T - aksykabtagen cyloleucel
w wymienionych wskazaniach w Polsce. Klinicysci i pacjenci czekajg teraz na decyzje Ministra Zdrowia
w zakresie refundacji publicznej terapii CAR-T, w zakresie leku aksykabtagen cyloleucel, analogicznie
jak zadecydowano w przypadku refundacji publicznej pierwszej terapii CAR-T w Polsce — tisagenlecleucel
we wrzesniu 2021 r. we wskazaniu: terapia pacjentow w wieku do 25 lat z nawrotowg lub oporng ostrg
biataczka limfoblastyczng (ALL) z komorek B.

Guzy lite

Awelumab w terapii raka pecherza moczowego

Rak pecherza moczowego nalezy do najczesciej wystepujgcych nowotwordw u starszych oséb. Jest takze 2.
pod wzgledem wystepowania nowotworem urologicznym oraz 4. najczesciej wystepujagcym nowotworem
wsrod mezczyzn i 8. wsrdd kobiet. Zachorowalno$é na raka pecherza wzrasta wraz z wiekiem — ok. 60%
pacjentow przekroczyto 65. rok zycia. Niestety, az 1/3 chorych na ten nowotwdr umiera. Przewiduje sie
takze, ze liczba zachorowan na raka pecherza wzrosnie w ciggu najblizszych 10 lat 0 25% i wyniesie w 2029
roku ok. 11 500 przypadkdéw. Rak pecherza jest indukowany poprzez silne kancerogeny — nowotwory takie
sg dobrym celem do leczenia immunoterapia. Nowoczesne leki immunologiczne poprawiajg rokowanie
chorych i wydtuzajg ich zycie. W ciggu ostatnich kilku lat nastgpit przetom terapeutyczny w tej dziedzinie

15 https://bipold.aotm.gov.pl/index.php/wykaz-tlk
16 https://www.gov.pl/web/zdrowie/lista-technologii-lekowych-o-wysokiej-wartosci-klinicznej
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w postaci rejestracji przez Europejskg Agencje Lekéw (EMA) terapii immunologicznych, majgcych
zastosowanie w leczeniu zaréwno pierwszej linii raka pecherza (awelumab w leczeniu podtrzymujacym,
pembrolizumab u pacjentéw z przeciwskazaniami do cisplatyny), jak i kolejnych linii (pembrolizumab,
atezolizumab, niwolumab). U pacjentéw w zaawansowanym stopniu choroby lub z przerzutami do innych
narzagddéw, jedyng mozliwoscig postepowania jest paliatywne leczenie onkologiczne, ktérego celem jest
maksymalne wydtuzenie zycia chorych oraz zapewnienie jak najlepszej jakosci ich zycia. Ta forma terapii
oparta jest przede wszystkim na stosowaniu w pierwszej linii leczenia chemioterapii potgczonej z terapia
podtrzymujgcg awelumabem. Awelumab to pierwszy lek zarejestrowany w leczeniu podtrzymujgcym
w pierwszej linii leczenia miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego raka urotelialnego, u pacjentdw,
ktérzy odpowiedzieli na chemioterapie opartg na pochodnych platyny.'” Jest on jednocze$nie jedynym
lekiem immunoonkologicznym stosowanym w pierwszej linii leczenia raka pecherza moczowego, ktéry
wptynat w populacji ogdélnej (bez wzgledu na poziom ekspresji PD-L1) na istotng poprawe catkowitego
przezycia, w pordwnaniu z leczeniem opartym wytgcznie na chemioterapii zawierajgcej pochodne platyny.
W badaniu rejestracyjnym wykazano, ze mediana catkowitego czasu przezycia w grupie pacjentow
leczonych terapig podtrzymujgcg awelumabem wynosita 22 miesigce i byta o 7,5 miesigca wieksza
w pordwnaniu z grupg pacjentdow, ktérzy nie otrzymywali tego leku. Mimo duzej czestotliwosci
wystepowania raka pecherza moczowego i przewidywanego wzrostu zachorowalnosci na ten typ
nowotworu, sytuacja chorych nie jest dobra. Niestety, nawet 15-25% przypadkéw raka pecherza
moczowego wykrywanych jest w stadium miejscowo zaawansowanym lub przerzutowym. 5-letnie
przezycie u pacjentdw ze stadium zaawansowanym choroby wynosi jedynie 5%. Aby zmienié ten stan
rzeczy, konieczna jest poprawa Sciezki diagnostycznej raka pecherza moczowego, ktdra w Polsce potrafi by¢
bardzo dtuga z powodu niespecyficznych objawdéw, ograniczonego dostepu do podstawowych badan
diagnostycznych oraz dtugiego czasu oczekiwania na wizyte u specjalisty (urologa lub onkologa). Kluczowe
jest odpowiednio wczesne wykrycie raka pecherza moczowego, dajgce najwieksze szanse na wyleczenie
choroby. Srodowisko medyczne od dawna postuluje wprowadzenie kompleksowej opieki onkologicznej dla
pacjentéw z nowotworem pecherza moczowego, podkreslajgc, ze warunkiem powodzenia terapii jest
wspotpraca urologéw z onkologami i radioterapeutami. Kolejng kwestig jest dostep do innowacyjnego
leczenia dla chorych. W Polsce, pomimo rejestracji nowych lekéw, nie utworzono dedykowanego programu
lekowego dla pacjentéow z rakiem pecherza moczowego (co miato miejsce w przypadku raka prostaty
czy nerki). Obecnie, $ciezka leczenia oparta jest na standardowej chemioterapii, ktora stosowana
samoistnie, nie przynosi tak dobrych rezultatéw. Dla poréwnania, na $wiecie immunoterapia w nowotworze
pecherza moczowego, pozwalajgca wydtuzyé zycie chorych, jest powszechnie stosowana juz od 5 lat.
Aktualnie, w Polsce jedyng mozliwoscig zastosowania u pacjentéw nierefundowanej terapii onkologicznej
spoza katalogu terapii standardowych, jaka jest immunoterapia, jest prowadzenie jej w ramach
Ratunkowego Dostepu do Terapii Lekowych (RDTL), ktéry funkcjonuje z istotnymi ograniczeniami jedynie
w pojedynczych osrodkach onkologicznych w kraju. Pacjenci z mniejszych osrodkéw, nieposiadajgcych
dostepu do procedury RDTL, nie majg szans na skorzystanie zimmunoterapii. Wprowadzenie do refundacji
innowacyjnego leczenia dla pacjentéw z rakiem pecherza moczowego bytoby odpowiedzig na duzg
niezaspokojong potrzebe medyczng w Polsce.

Enfortumab wedotin w terapii raka pecherza moczowego

Rak pecherza moczowego, mimo duzego zagrozenia jakie za sobg niesie jest jednym z tych, ktére
w ostatnich latach mozna uznaé za w pewien sposdb zapomniane. Nowotwodr ten moze wystepowacd
w kazdym wieku, jednak najczesciej dotyka mezczyzn w wieku 50-80 lat. Jest drugim co do czestosci

17 https://ec.europa.eu/health/documents/community-register/html/h1214.htm
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wystepowania nowotworem uktadu moczowego. W ostatnim dziesiecioleciu zaobserwowano wzrost
zachorowan na raka pecherza moczowego o okoto 50%. Rak pecherza moczowego zajmuje pigte miejsce
pod wzgledem czestosci przyczyn zgondw spowodowanych nowotworami wsréd mezczyzn. W ubiegtym
roku pacjenci z zaawansowanym lub rozsianym nowotworem pecherza zyskali kolejng mozliwos¢ leczenia -
enfortumab wedotin jest nowg terapig przeznaczong dla chorych, ktérzy juz wykorzystali wszystkie
dostepne opcje. Enfortumab wedotin moze byé stosowany w przypadku wczesniejszego niepowodzenia
immunoterapii oraz chemioterapii opartej na platynie lub jesli u pacjenta niewskazane jest zastosowanie
chemioterapii jako kolejnej linii leczenia. Stosowanie leku znaczaco korzystnie wptywa na catkowite
przezycie pacjentdw oraz czas bez progresji choroby.®

Irynotekan liposomowy w terapii raka trzustki

Rak trzustki w Polsce jest przyczyng zaledwie 3% wszystkich diagnoz onkologicznych. Zajmuje 10. pozycje
pod wzgledem zachorowalnosci — rocznie raka trzustki rozpoznaje sie u okoto 4 000 chorych,
z tego az u 2900 wystepujg juz przerzuty. Jednak pod wzgledem przyczyn zgondéw z powodu chordb
nowotworowych rak trzustki zajmuje 6. pozycje. Jest jednym z najgorzej rokujgcych nowotwordéw — szanse
na 5-letnie przezycie ma zaledwie 1-3% pacjentdw, a rok od postawienia diagnozy przezywa zaledwie
25 proc. chorych. Réwniez w innych krajach UE np. w UK przezywalnos¢ utrzymuje sie na statym poziomie
od lat 70. ubiegtego wieku, a 10-letnia przezywalnos$é wynosi 1%. Ogromny postep w zakresie rokowania
dokonat sie w ostatnich latach w wielu obszarach onkologii np. w przypadku niektdérych postaci raka piersi,
czy raka prostaty. Niestety rak trzustki pozostaje wcigz w czotéwce rakow o najgorszym rokowaniu. Takie
dane uzasadniajg pozycjonowanie raka trzustki jako nowotworu o znaczacych, niezaspokojonych
potrzebach. Fatalne rokowanie w raku trzustki zwigzane jest takze z faktem, iz budowa guza w raku trzustki
jest odmienna od pozostatych: w guzie dominuje podscielisko tgcznotkankowe, jest on stosunkowo stabo
unaczyniony, co ogranicza penetracje lekéw do guza. W przypadku raka trzustki najwieksze innowacje
dotyczg form podawania chemioterapii, a nie wprowadzenia nowych lekow. Nowotwér ten jest mato
wrazliwy na terapie pobudzajgce do walki z rakiem uktad immunologiczny czy tzw. terapie celowane.
Ogromne rdznice w chorobach onkologicznych dotyczg takze dostepnosci do metod terapeutycznych.
Ostatnie lata przyniosty znaczacy postep w dostepnosci do nowych terapii np. w raku piersi, czy w raku
ptuca. Dramatyczna sytuacja dotyczy niezmiennie pacjentéw z rakiem trzustki. Pomimo fatalnego
rokowania lekarze majg bardzo ograniczone mozliwosci terapeutyczne w tej chorobie. Poza dostepng
chemioterapiag, mozliwosci leczenia raka trzustki wcigz pozostajg ograniczone. Na Swiecie dostepne sg opcje
terapii celowanej, takie jak inhibitory TRK dla pacjentow z fuzjg NTRK. Dodatkowo, immunoterapia moze
by¢ opcjg dla pacjentéw z chorobg o wysokiej niestabilno$ci mikrosatelitarnej. Pacjenci z mutacjami
germinalnymi BRCA mogg by¢ kwalifikowani do leczenia inhibitorami PARP. Jednakze, biorgc pod uwage
wszystkie te opcje, tylko okoto 5% pacjentéw z rakiem trzustki kwalifikuje sie do tych ukierunkowanych
terapii. Pozostate 95% pacjentdw ma wcigz bardzo ograniczone mozliwosci leczenia, bowiem mimo wielu
przeprowadzonych proéb klinicznych nie udato sie wykazac efektywnosci kolejnych molekut. Jedyng nowa
opcja terapeutyczng, ktdra wykazata sie skutecznoscia i bezpieczenstwem i zostata zarejestrowana przez
FDA i EMA jest lek irynotekan liposomowy. Irynotekan liposomowy blokuje enzym zwany topoizomeraza I.
Enzym ten bierze udziat w kopiowaniu DNA komodrek, co jest niezbedne do tworzenia nowych komarek.
Poprzez blokowanie tego enzymu komérki nowotworowe nie mogg sie rozmnazac i w koncu umieraja.
W preparacie irynotekan liposomowy jest zawarty w malenkich czasteczkach ttuszczu zwanych

18 powles T, Rosenberg JE, Sonpavde GP, Loriot Y, Durdn |, Lee JL, Matsubara N, Vulsteke C, Castellano D, Wu C, Campbell M,
Matsangou M, Petrylak DP. Enfortumab Vedotin in Previously Treated Advanced Urothelial Carcinoma. N Engl J Med. 2021 Mar
25;384(12):1125-1135. doi: 10.1056/NEJM0a2035807. Epub 2021 Feb 12. PMID: 33577729; PMCID: PMC8450892.
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/33577729/
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"liposomami". Liposomy gromadzg sie wybidrczo w obrebie raka trzustki i nastepnie powoli uwalniajg lek,
dzieki czemu moze on dziata¢ dtuzej w obrebie guza. Irynotekan liposomowy jest stosowany w Il linii
leczenia i jest rekomendowany przez miedzynarodowe wytyczne: ESMO, NCCN, ASCO. Skutecznosc
irynotekanu liposomowego w zakresie istotnego przedtuzenia przezycia chorych (OS) zostata wykazana
randomizowane] prébie klinicznej (badanie NAPOLI — 1), w ktdérej uzyskano wydtuzenie zycia o 45%
w poréwnaniu do grupy kontrolnej. Po 12 miesigcach terapii zyto nadal 28% chorych. U pacjentéw, ktdrzy
otrzymali min. 80% intensywnos¢ leczenia w ciggu pierwszych 6 tygodni terapii zaobserwowano najwieksze
korzysci — wydtuzenie mediany OS o 75% vs. grupa poréwnywana. W oparciu o dane z badania Napoli-1
wykazano, ze terapia lekiem irynotekan liposomowy nie pogarsza jakosci zycia chorych.

Niwolumab w skojarzeniu z ipilimumabem w terapii raka nerki

Rak nerki w Polsce jest rozpoznawany u okoto 4,5 tys. oséb rocznie — gtéwnie u mezczyzn po 60. roku zycia.
Jesli choroba zostata rozpoznana pdzno i w zaawansowanym stadium, to szanse na dtugoletnie przezycie
sg niewielkie. Rak nerki jest podstepng chorobg. Nie daje charakterystycznych objawdw, przez
co wykrywany jest w pdZznym stadium, zwykle przypadkowo podczas innych badan w stadium znacznego
zaawansowania. Podstawowg forma leczenia jest nefrektomia, ktdra najczesciej jest wstepem do leczenia
systemowego. W przypadku tego nowotworu klasyczna chemioterapia nie jest aktywna, dlatego w maju
2018 r. pacjenci z ogromng ulga powitali decyzje Ministra Zdrowia o wprowadzeniu do 2 linii leczenia
zalecanej na swiecie immunoterapii. Niestety obecnie obowigzujacy program lekowy "Leczenie Raka Nerki"
w Polsce nie pozwala na optymalne leczenie pacjentéw chorujgcych na ten nowotwor. Najbardziej dotkliwy
dla pacjentow i lekarzy jest brak innowacyjnych lekéw w 1 linii leczenia oraz brak 3 linii leczenia.
Przedtuzajacy sie proces zatwierdzania nowego programu lekowego ,Leczenia raka nerki” uniemozliwia
pacjentom dostep do najnowoczesniejszej i wysoce skutecznej terapii, odbierajgc im szanse na poprawe
wynikéw leczenia i znaczace wydtuzenie czasu przezycia. Nowy program to nowe nadzieje i szanse dla
pacjentdéw, ale takze zblizenie sie do europejskich standardéw leczenia nowotwordw nerki. Zostat napisany
przez polskich ekspertéw i oparty na polskich oraz zagranicznych wytycznych. Pacjenci potrzebujg
nowoczesnych terapii w 1 linii leczenia, opartych na immunoterapii, sktadajacych sie albo z dwéch lekéw
immunokompetentnych (niwolumabu i ipilimumabu) albo leku immunokompetentnego w skojarzeniu
z inhibitorem kinazy tyrozynowej. Badania pokazujg, ze podwdjna immunoterapia pozwala uzyskaé wieksza
korzy$¢ terapeutyczng, niz w przypadku aktualnie dostepnych opcji leczenia. To oznacza, ze pacjenci
z zaawansowanym rakiem nerkowokomérkowym z posrednim i ztym rokowaniem zyskali szanse nawet
na catkowite wyleczenie. Niestety ta terapia, bedgca standardem leczenia na Swiecie, wcigz nie jest
dostepna w Polsce. 9 grudnia 2019 Prezes Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, w $lad
za opinig Rady Przejrzystosci, uznat za zasadne finansowanie ze srodkéw publicznych leku niwolumab
w skojarzeniu z ipilimumabem w ramach programu lekowego , Leczenie raka nerki (ICD-10 C64)”. Potagczenie
niwolumabu i ipilimumabu moze by¢ stosowane u pacjentdw z zaawansowanym rakiem
nerkowokomadrkowym w pierwszej linii leczenia. Kombinacja zmniejsza o 37% ryzyko zgonu u pacjentéw
o posrednim i ztym rokowaniu w porownaniu z obecnym leczeniem standardowym z zastosowaniem
sunitynibu. Najnowsze rekomendacje, tj. ESMO, NCCN oraz EAU rekomendujg ipilimumab + niwolumab
w 1 linii leczenia raka nerki w populacji z umiarkowanym i niekorzystnym rokowaniem. Refundacja tej
terapii oznaczataby istotng i pozytywng zmiane standardéw dotychczasowego leczenia w Polsce. W leczeniu
raka nerki najwazniejsze jest to, jakie leczenie chory otrzyma na poczatku. Stosowanie terapii dwulekowej
daje bardzo dobre efekty, jesli chodzi o czas wolny od choroby, przezycia catkowite jak i odpowiedz
na leczenie. W tej grupie wystgpito zjawisko, ktorego wczesniej nie obserwowano, w postaci catkowitej
remisji, ktéra przy dtuzszym trwaniu moze oznaczaé¢ wyleczenie z choroby. Poza tym, leczenie w 1 linii
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okresla sekwencje dalszej terapii, przy wykorzystaniu innych mechanizmoéw dziatania, co réwniez jest
bardzo istotne dla catego procesu leczenia.?

Niwolumab w skojarzeniu z ipilimumabem w terapii raka ptuca

W 2018 r. zachorowania na raka ptuca w Polsce stanowity 16,1% wszystkich zachorowan na nowotwory
ztosliwe u mezczyzn oraz 9,3% u kobiet. Zgodnie z danymi KRN w 2018 r. zgony spowodowane rakiem ptuca
wynosity 28,2% wszystkich zgondéw spowodowanych nowotworami ztosliwymi u mezczyzni 17,5% u kobiet.
Z tego powodu rak ptuca jest najczestszg przyczyng zgonu z powodu nowotwordw ztosliwych. Nastgpita
ogromna poprawa w zakresie dostepu do nowoczesnych terapii dla pacjentéw z rakiem ptuca, niezbedne
sg jednak kolejne zmiany, ktére umozliwig wieloletnie przezycia chorych. W leczeniu | linii rozsianego raka
ptuca aktualnie dazy sie do wydtuzenia przezycia catkowitego, przy jednoczesnym ograniczeniu narazenia
na toksyczng dwulekowg chemioterapie, opartg o pochodne platyny, ktéra do niedawna stanowita standard
postepowania w tej grupie chorych. Dzieki postepowi, jaki dokonat sie w ostatnich latach, pacjenci
z okreslonymi zaburzeniami molekularnymi lub okreslong ekspresjg PD-L1, juz teraz majg mozliwosc
stosowania lekéw ukierunkowanych molekularnie lub immunoterapii. Stosowanie lekéw ukierunkowanych
molekularnie lub immunoterapii w leczeniu raka ptuca na wczesniejszym etapie — w 1 linii, uwazane jest
obecnie za strategiczne ze wzgledu na mozliwos¢ wydtuzenia przezycia catkowitego. Obecnie w Polsce, taka
mozliwosé leczenia majg pacjenci ze zdiagnozowanymi zaburzeniami molekularnymi lub bez zaburzen,
niezaleznie od ekspresji PD-L1. ( PD-L1 >=50% - immunoterapia w monoterapii, PD-L1<50 — immuno-
chemioterapia). Do rozpoczecia terapii pembrolizumabem niezbedne jest uzyskanie jednoznacznego
wyniku testu PD-L1, a niestety zdarza sie, ze jego uzyskanie nie jest mozliwe ze wzgledéw technicznych
(np. z powodu jakosci pobranego materiatu). W warunkach rzeczywistej praktyki klinicznej oznaczenie
poziomu PD-L1 moze napotkac na jeszcze wieksze trudnosci, a oczekiwanie na wynik opdznia rozpoczecie
leczenia. W badaniach klinicznych dla immunoterapii odsetek pacjentdw z nieokreslonym wynikiem testu
PD-L1 wynosit od 2% do nawet 7%. W badaniu rzeczywistej praktyki klinicznej obejmujgcym 2600 pacjentéw
odsetek ten wzrdst do 10%. Bardzo wazine jest uzupetnienie mozliwosci leczenia pacjentéw w 1 linii
schematem podwdjnej immunoterapii niwolumabem i ipilimumabem w skojarzeniu ze zredukowang
do 2 cykli chemioterapig, ktére jest niezalezne od poziomu ekspresji PD-L1, a dodatkowo ograniczone
w czasie do dwdch lat. Skutecznos¢ niwolumabu, ipilimumabu i dwéch cykli chemioterapii oraz przewaga
nad standardowg chemioterapia s niezalezne od histologii i ekspresji PD-L1, co moze stanowi¢ bardzo
dobrg alternatywe w obecnej sytuacji refundacyjnej. Dodanie ipilimumabu uwolnito leczenie pacjentéw
immunoterapig od zaleznosci od poziomu ekspresji PD-L1. 10 maja 2021 ukazato sie stanowisko Rady
Przejrzystosci nr 51/2021 z roku w sprawie oceny leku niwolumab w skojarzeniu z ipilimumabem
i chemioterapig w ramach programu lekowego ,,Leczenie niedrobnokomérkowego raka ptuca (ICD-10 C34),
w ktorym Rada Przejrzystosci uznata za zasadne objecie refundacjg produktéw leczniczych: niwolumab
w skojarzeniu z ipilimumabem oraz dwoma cyklami chemioterapii. Niwolumab w potaczeniu
z ipilimumabem i dwoma cyklami chemioterapii to istotnie lepsza skutecznos$é¢ kombinacji niwolumabu,
ipilimumabu i dwdch cykli chemioterapii w stosunku do standardowego leczenia chemioterapia: ryzyko
zgonu nizsze o 34% w grupie niwolumabu z ipilimumabem i dwoma cyklami chemioterapii, poprawiajace
sie wraz z czasem trwania obserwacji z 6 do 12 miesiecy, a odsetek 12-miesiecznych przezy¢: 63% vs 47%.

Podwodjna immunoterapia (niwolumab i ipilimumab) w skojarzeniu ze zredukowang chemioterapig
obejmujgcg 2 cykle (zamiast 4 do 6 cykli w przypadku schematéw standardowych) stanowi pierwszg
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skuteczng prébe ograniczenia toksycznosci chemioterapii u wszystkich pacjentéw, niezaleznie od poziomu
ekspresji PD-L1. W poréwnaniu z klasyczng chemioterapig przyczynia sie do istotnego statystycznie
i klinicznie wydtuzenia przezycia catkowitego, przy jednoczesnej redukcji hematologicznych zdarzen
niepozgdanych. Pomimo systematycznego zwiekszania dostepu i mozliwosci diagnostyki molekularnej,
czesto tego typu diagnostyka w Polsce w ogdle nie jest przeprowadzana lub wiarygodna ocena biomarkeréow
nie jest mozliwa, co powoduje brak kwalifikacji do programu lekowego — znaczna czes¢ pacjentéw z powodu
braku diagnostyki nie moze skorzysta¢ z wielu nowoczesnych terapii, podczas gdy brak odpowiedniej
diagnostyki nie powinien stanowi¢ kryterium, ktére wyklucza wdrozenie nowoczesnego leczenia.
W leczeniu raka ptuca w wytycznych ESMO z 2020 roku silng rekomendacje uzyskat niwolumab
w skojarzeniu z ipilimumabem i 2 cyklami chemioterapii (standardowo jest to 4-6 cykli). Niwolumab
w skojarzeniu z ipilimumabem i 2 cyklami chemioterapii (standardowo jest to 4-6 cykli) pojawit sie
w najnowszych Wytycznych Postepowania Diagnostyczno-terapeutycznego, Nowotwory klatki piersiowej
Onkologia w praktyce klinicznej.?°

Terapia wirusowego zapalenia watroby typu C, jako profilaktyka rozwoju raka

watrobowokomoérkowego

Wirusowe zapalenie watroby typu C jest chorobg przewlekts wywotang przez HCV (hepatitis
C virus). Do zakazenia dochodzi poprzez krew. Choroba, nie dajac charakterystycznych objawdéw, moze
doprowadzi¢ do marskosci lub nawet raka watroby. Zakazenie HCV jest rdéwniez jedna
z najczestszych przyczyn transplantacji watroby. Nie wynaleziono przeciwko niemu szczepionki,
ale istnieje skuteczne leczenie. Wyzwaniem w tej dziedzinie nadal pozostaje diagnostyka — potrzeba jest
wprowadzenia systemowych rozwigzan w tym obszarze, ktére pozwolg zidentyfikowac osoby nieswiadome
swojego zakazenia. Dzisiaj to one przenosi wirusa na innych powiekszajgc tym samym populacje oséb z HCV.

Szacuje sie, ze w Polsce jest 150 tys. oséb zakazonych wirusem zapalenia watroby typu C (HCV).
Ponad 80% z nich nie jest tego Swiadoma. Przez wiele lat zakazenie moze nie dawac wyraznych objawow,
ktore zaniepokoityby pacjenta i byty wskazéwka dla lekarza do postawienia witasciwej diagnozy.
Utajony przebieg choroby prowadzi do powstania groznych zmian w watrobie, w tym
do marskosci oraz do raka watrobowokomérkowego. Jest réwniez przyczyng nieswiadomego zakazania
innych oséb do ktdrego dochodzi w momencie dostania sie do krwiobiegu zdrowej osoby krwi osoby
zakazonej. Zdarza sie to najczesciej w czasie zabiegdw medycznych i niemedycznych, podczas ktérych doszto
do uszkodzenia skéry, np.: w trakcie operacji, zabiegdw stomatologicznych, transfuzji krwi (przed 1992 r.),
zabiegdw kosmetycznych, fryzjerskich, manicure, tatuazu czy medycyny estetycznej. Zaniepokoi¢ rowniez
powinny podwyzszone préby watrobowe. Problem dostrzegta Swiatowa Organizacja Zdrowia, ktéra uznata
WZW za jedno z najwiekszych zagrozen epidemiologicznych XXI w. i opracowata plan, ktéry zaktada jego
eliminacje do 2030 r.21

Do dzisiaj nie opracowano szczepionki, ktdra chronitaby przed zakazeniem, dlatego jedynymi formami
profilaktyki jest edukacja na temat mozliwosci zakazenia wirusem oraz badanie krwi, dzieki ktéremu
dowiemy sie, czy kiedykolwiek mielismy kontakt z HCV. Badanie anty-HCV zaleca sie osobom, ktdre
kiedykolwiek byty w sytuacjach, w ktdrych mogto dojs¢ do kontaktu z zakazong krwig. Polega ono
na pobraniu krwi, ktéra jest sprawdzana na obecnos¢ przeciwciat. To badanie jest dzisiaj bezptatnie
dostepne w poradniach hepatologicznych, do ktérych mozna uzyskaé skierowanie od lekarza pierwszego

20 Raport pt. Leczenie Raka Ptuca https://glospacjenta.pl/wydarzenia/364,raport-rak-pluca-2021-leczenie-farmakologiczne

21 https://easl.eu/wp-content/uploads/2019/04/EASL Policy Statement on Hepatitis C Elimination June2019 PL.pdf
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kontaktu oraz w ramach akcji spotecznych organizowanych m.in. przez organizacje pacjentéw. Poza tymi
wyjatkami, koszt takiego badania ksztattuje sie miedzy 30-50 zt. Obecnos¢ przeciwciat anty-HCV, czyli
pozytywny wynik badania oznacza, ze mieliSmy kontakt z wirusem w przesztosci. Na tym etapie nalezy
przeprowadzi¢ pogtebiong diagnostyke (HCV RNA), ktéra potwierdzi lub wykluczy przewlektg forme
zakazenia. Po przejsciu przez petng diagnostyke i rozpoznaniu WZW typu C, nalezy rozpocza¢ leczenie
u specjalisty (hepatologa). Diagnostyka HCV petni réwniez nieoceniong role w prewencji onkologicznej,
gdyz nieleczone WZW typu C moze prowadzi¢ do marskosci, a nawet do raka watrobokomérkowego.
Obecnie HCV jest jednym z najczestszych wskazan do transplantacji watroby.

Kilka lat temu dokonat sie przetom w leczeniu HCV i dzisiaj jest ono skuteczne niemal w 100%,
a ponadto terapia trwa najczesciej 8-12 tygodni, jest bezpieczna i refundowana przez NFZ w ramach
programu lekowego.22 Oznacza to, ze dzisiaj niemal kazdy, kto zgtosi sie do lekarza
z potwierdzonym zakazeniem, otrzyma leczenie, dzieki ktédremu pozbedzie sie wirusa z krwi.
To jedno z najwiekszych dokonan medycyny w ostatnich latach. Dzieki tej rewolucji WZW typu
C stato sie pierwszg wyleczalng, przewlektg chorobg zakazng. Obecnie najwiekszym problemem dotyczacym
HCV pozostaje ogromna liczba niezidentyfikowanych oséb, nieswiadomych swojego zakazenia. Potrzebna
jest podjecia dziatan systemowych, ktére pozwolg na przeprowadzenie badan przesiewowych, a tym
samym na zidentyfikowanie oséb zakazonych i wyeliminowanie wirusa z polskiego spoteczenstwa.
W dziatania na rzecz eliminacji HCV w Polsce aktywnie zaangazowani sg zaréwno eksperci, w tym Polskie
Towarzystwo Epidemiologéw i Lekarzy Choréb Zakaznych, Polskie Towarzystwo Hepatologiczne, jaki
i organizacje pacjentow: Fundacja Gwiazda Nadziei i Fundacja Urszuli Jaworskiej. Do tej pory powstaty
co najmniej trzy projekty Narodowego Programu Eliminacji HCV, z czego ostatni zaktada badania przeciwciat
anty-HCV na SOR-ach. Obecnie program ten jest rozpatrywany przez NFZ.

Wyzwania w opiece onkologicznej kobiet w Polsce - nowotwory ginekologiczne i rak
piersi

Choroby nowotworowe stanowig od wielu lat wyzwanie w polityce zdrowotnej czy lekowe]j Paristwa. Sg one
priorytetem w ksztattowaniu i podejmowaniu decyzji dotyczagcym nie tylko w dostepie do Swiadczen, lecz
takze w dostepie do lekéw. Zmiany epidemiologiczne dotyczgce chorobowosci i zachorowalnosci wskazujg
na rosngce potrzeby zdrowotne kobiet w onkologii w obszarze onkologii, do ktdrych typowe dla kobiet poza
rakiem piersi nalezg nowotwory ginekologiczne, czyli nowotwory zenskich narzagdow ptciowych: rak szyjki
macicy, rak jajnika, jajowodu, rak trzonu macicy (endometrium), ale takze wystepujgce rzadziej: rak sromu,
pochwy oraz pozostatych zenskich narzgdow ptciowych. W Polsce zyje ok. 400 tys. kobiet z nowotworami.
Od konca lat 90-tych przyrost liczby mezczyzn z rakiem jest wiekszy niz wsréd kobiet i obecnie z diagnoza
nowotworu zyje ok. 325 tys. mezczyzn.?

Wsrod wszystkich choréb wystepujacych u kobiet nowotwory stanowig ok. 20% obcigzenia spotecznego
wyrazonego w DALY (lata zycia skorygowane o niepetnosprawnosci). W 2019 r. oznaczato to roczng strate
ponad 350 tysiecy lat w zdrowiu z powodu przedwczesnych zgondw czy niepetnosprawnosci
z powodu tych nowotwordow. Niestety dla raka endometrium macicy oraz raka jajnika rok do roku
obserwuje sie wzrost DALY. Wzrost obcigzenia spoteczenstwa z powodu raka piersi zostat w ostatnich kilku
latach zatrzymany, za$ w przypadku raka szyjki macicy obserwowany jest spadek tej wartosci.

22 https://www.gov.pl/web/zdrowie/choroby-nieonkologiczne
23 Materiat zostat opracowany na podstawie raportu Wtadysiuk M, Kostrzewska K, Jakubiak R, Sekiewicz J, Wéjcik G, Plisko R,
Chudecka A, tacko A, Nowakowski A,. Nowotwory kobiece— wyzwania spoteczne, wyzwania terapeutyczne. Warszawa 2021
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Zagrozenie nowotworami ws$réd polskich kobiet bedzie rosto wraz ze zmianami demograficznymi
i cywilizacyjnymi. Wzrasta przecietna dtugos¢ zycia i obecnie wskazniki przecietnego trwania zycia
w 2019 r. wynosita 81,8 lat dla kobiet oraz 74,1 lat dla mezczyzn. Wspdtczynnik feminizacji, czyli liczba kobiet
przypadajacych na 100 mezczyzn, wynosi 111 kobiet w miastach oraz 101 na wsi i wraz z pandemig wzrdst.
Rosnie on wraz z wiekiem — do 49. roku zycia na 100 mezczyzn przypada 97 kobiet, ale juz po 50. roku zycia
wskaznik feminizacji wynosi 126, a po 75. roku zycia — 195. Cho¢ srednia dtugos¢ zycia kobiet ogdlnie rosnie,
to w zakresie czynnikéw ryzyka rozwoju nowotwordéw kobiecych widzimy rosngce lub utrzymujace
sie niekorzystne wskazniki zwigzane ze stylem Zycia min. otyto$é, brak aktywnosci fizycznej, nikotynizm.
Nakfadajg sie na to aspekty dotyczgce spadku wskaznikéw dzietnosci —z 2,3 w 1980 r. do 1,44 w 2018 r.,
ponadto obecnie co czwarta kobieta nie ma dzieci, tymczasem rodzenie i karmienie piersig dzieci jest
czynnikiem zmniejszajgcym ryzyko wystgpienia nowotwordw u kobiet.

Analiza danych o dtugosci zycia i umieralnosci mieszkarnicdw Polski wskazuje, ze stan zdrowia ludnosci
stopniowo poprawia sie, ale na tle ogdétu krajéw Unii Europejskiej sytuacje nalezy uznac za jeszcze wcigz
niezadowalajgcg. Gtéwne problemy zwigzane z nowotworami ginekologicznymi i rakiem piersi
u kobiet w Polsce obok rosngcej populacji chorych, oraz mniejszych szans wieloletniego przezycia niz
w innych panistwach Europy. Najwieksze szanse wieloletniego przezycia majg pacjentki z rakiem piersi
i rakiem trzonu macicy — wspoétczynnik przezycia wzglednego w tej grupie to ok. 75%- 80%. W przypadku
rozpoznanego raka szyjki macicy wynosi on ponad 55%, natomiast w przypadku raka jajnika — tylko ok. 40%.
W przypadku raka szyjki macicy obserwuje sie wprawdzie malejace trendy zachorowalnosci i umieralnosci,
ale Polska nadal pozostaje krajem wysokiego ryzyka zgonu na tle innych panstw europejskich. Jednakze
w Swietle pandemii musimy mierzy¢ sie z nowymi wyzwaniami dotyczgcymi zmian demograficznych
zwigzanych z nadmiarowymi zgonami, takze wsréd pacjentédw onkologicznych. ,,Raport o zgonach w Polsce
w 2020 r.” wskazuje, ze zmarto tagcznie 485,3 tys. z czego ok. 67,1 tys. zgondw ogdtem to nadmiarowe
w stosunku do prognoz. Dane dotyczace opdznienia dostepnosci pacjentdw zaréwno z podejrzeniem raka
i obecnie leczonych sg trudne do oszacowania.

W dokumencie pt. ,Zdrowa przysztosé. Ramy strategiczne rozwoju systemu ochrony zdrowia na lata 2021-
2027, z perspektywa do 2030 r.” podsumowano najwazniejsze aspekty dotyczace strategicznych zmian
i kolejnych kierunkéw. To co istotne w Polsce poprzez wprowadzanie kolejnych zmian bedzie wigzato sie
z zwiekszeniem naktadéw finansowych na onkologie, nie tylko z powoddéw epidemiologicznych, lecz sama
inwestycja w transformacje systemu z modelu zaopatrzeniowego na model skoordynowana bedzie
wymagata uwzglednienia czynnikdw demograficznych, zmian socjologicznych takze w przebiegu pandemii.
Wprowadzenie Narodowej Strategii Onkologicznej na lata 2020-2030 jest odpowiedzig na zarysowane ramy
strategiczne jako kompleksowe. Od 2020 roku wdrozono takze zatozenia Funduszu Medycznego, ktérego
gtéwnym zadaniem jest dalsza poprawy do opieki obok opieki pediatrycznej, w tym takze dostep do lekdw
w onkologii i chorobach rzadkich oraz ratunkowego dostepu do technologii lekowych.

Wydatki publiczne na onkologie rosng w ostatnich latach w Polsce o blisko 50% szybciej, niz wydatki ogdétem
na ochrone zdrowia. Wyzsza dynamika wzrostu wydatkéw na onkologie w poréwnaniu do wydatkéw
w opiece zdrowotnej jest odzwierciedleniem zaréwno koncepcyjnych zatozen o priorytetach w stuzbie
zdrowia, jak i wprowadzania konkretnych rozwigzan, w tym w szczegdlnosci — zwiekszania zakresu
refundacji innowacyjnych terapii onkologicznych w ramach programéw lekowych. Wartos¢ refundacji
lekéw dostepnych w programach lekowych pomiedzy 2012 i 2018 rokiem wzrosta czterokrotnie.
Na poczatku 2022 r. w Polsce gtéwne wyzwania w opiece onkologiczne] kobiet dotycza:
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e niskiej Swiadomosci pacjentek w zakresie profilaktyki pierwotnej oraz wtérnej. - Niska zgtaszalnos¢
na badania przesiewowe czy szczepienia HPV.

e Pdzna zgtaszalnosé kobiet z podejrzeniem nowotwordéw do lekarzy POZ czy specjalistéw.
e Brak szybkich sciezek dla pacjentek z gorszym rokowaniem w ramach DilLO.
e Brak szerokiego dostepu do czesci badan genetycznych.

e QOgraniczenie dostepu do najnowoczesniejszych metod farmakologicznych leczenia, w tym
zawezanie wskazan w ramach programéw lekowych.

e QOgraniczona wspodtpraca pomiedzy zespotami onkologicznymi z lekarza-mi POZ, ktéra powinna
mie¢ na celu wsparcie POZ w leczeniu pacjentek z powiktaniami wynikajagcymi z leczenia
(np. leczenie przeciwwymiotne, przeciwgrzybicze).

e Brak koordynacji opieki wielospecjalistycznej i ciggtosci opieki pomiedzy osrodkami, szczegdlnie
wyrazny w przypadku nowotwordw ginekologicznych.

e Wolne tempo tworzenia jednolitego systemu zbierania danych w ramach HIS (Szpitalny System
Informacyjny) oraz wprowadzania rejestréw narzagdowych jak réwniez wskaznikdw jakosci procesu
i efektu leczenia w poszczegdlnych osrodkach.

Istnieje szereg metod z zakresu profilaktyki pierwotnej takich jak - zdrowa dieta, aktywnos¢ fizyczna,
ograniczenie stresu, ograniczenie spozycia alkoholu i palenia tytoniu, karmienie piersig, ograniczenie
do niezbednego minimum stosowania menopauzalnej terapii hormonalnej. W zakresie profilaktyki wtérnej
kluczowe jest wprowadzanie badan przesiewowych i/lub innych metod wczesnej diagnostyki, dzieki ktérym
mozna istotnie zmniejszy¢ ryzyko rozwiniecia sie zaawansowanych postaci raka. W Polsce nadal, jako
niewystarczajgce oceni¢ mozna réwniez dziatania profilaktyczne, takze w zakresie nowotwordéw kobiecych
— zgtaszalno$¢ do programdéw wczesnego rozpoznania raka piersi czy szyjki macicy jest bardzo niska.
W zakresie profilaktyki koniecznie jest wzmocnienie dziatan edukacyjnej, lecz ukierunkowanych
na poszukiwanie przez kobiety konkretnych wiarygodnych informacji na temat chordb, szczegétow
alternatywnych metod postepowania. Szczegdlnie w zakresie szczepien HPV, ktére sg refundowane
od 2021 r. w ramach lecznictwa otwartego dla chtopcéw i dziewczat. Utrzymanie odpowiedniej wagi,
czy poziomu aktywnosci fizycznej obok wszystkich innych czynnikdw dotyczacych stylu zycia w tym kwestii
nikotynizmu czy spozycia alkoholu powinny by¢ wprowadzone do POZ, jako gwarantujgcy utrzymanie
statego monitorowania populacji chorych, lecz przede wszystkich zdrowej, jako prewencji chordb
cywilizacyjnych (uktadu krazenia czy onkologicznych).

W zakresie opieki nad zdiagnozowanymi chorymi widoczny jest rozdzwiek pomiedzy ambitnymi celami
nakreslanymi w strategicznych dokumentach, a realizacjg standardéw leczenia w praktyce. Zakres
dostepnych rozwigzan diagnostyczno-terapeutycznych - pomimo licznych zmian w systemie, w tym
poszerzenia dostepu do lekéow refundowanych w onkologii w ostatnich latach takze nalezy uznac
za nierdwnomierny. Poprawa dostepu do terapii dla pacjentek z rakiem piersi w okresie ostatnich 20 lat
zmienita charakter tej choroby na przewlekty. Zupetnie odmienna sytuacja jest w zakresie dostepu do terapii
dla raka jajnika, raka trzonu macicy, czy raka szyjki macicy. Oprdcz naktadow inwestycyjnych, konieczna jest
przede wszystkim reorganizacja opieki w ramach modelu kompleksowego na poziomie koordynacji
pomiedzy $wiadczeniodawcami oraz w ramach ich wewnetrznych procedur. Jak wskazaty wyniki programu
pilotazowego, uporzagdkowanie etapdw opieki nawet w krétkim okresie moze przynies¢ wymierng poprawe
jakosci swiadczen. Stworzenie opieki koordynowanej, planowane zaréwno na poziomie krajowym
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jak i lokalnym, poza wymiernymi wskaznikami jakosciowymi dotyczgcymi procesu (np. czas oczekiwania na
wyniki badan czy Swiadczenia), musi mie¢ tez wymiar otwarcia sie na komunikacje z pacjentem czy lokalna
spotecznoscia. W wypowiedziach chorych wybrzmiewa, jak wielkim ciezarem jest samodzielne
poszukiwanie informacji i dostepnych opcji na poszczegélnych etapach terapii i jak znaczacy ulge i duzg
zmiane jakosciowg stanowi kompleksowy i jasny plan leczenia. Wsrdd relatywnie niedrogich inwestycji
wymieni¢ nalezy réwniez opieke psychologiczng — w wypowiedziach pacjentek wartosé specjalistycznego
wsparcia w tym zakresie jest bardzo mocno podkreslana.

W przypadku terapii raka piersi nadal wprowadzane sg kluczowe rozwigzanie w zakresie realizacji
Swiadczen, tj. wdrozono system opieki w ramach Breast Cancer Units. W ostatnich kilkunastu latach objeto
ponadto refundacjg szereg innowacyjnych lekdw przeznaczonych dla pacjentek z rakiem piersi, co znacznie
poprawito rokowanie tej grupy chorych, a w konsekwencji zmienito charakter tej choroby na przewlekty.
W pozostatych typach nowotworéw kobiecych sytuacja wyglada juz mniej optymistycznie. Pomimo dziatan
prowadzonych w kierunku wdrozenia kompleksowej opieki w zakresie ginekologii onkologicznej
(zapewnienie kompleksowego podejscia zostato do systemu wprowadzone wraz z DILO oraz Narodowg
Strategig Onkologiczng), wystepuja opdznienia we wdrazaniu osrodkéw specjalizujgcych sie w leczeniu
nowotwordw narzgdowych (cancer units). Pierwsze rozwigzania testowane sg w Pilotazu Krajowej Sieci
Onkologicznej [6]) poprzez wprowadzenie standarddéw opieki i oceny wskaznikdw jakosci opieki, miedzy
innymi czasu oczekiwania na wyniki badan czy swiadczen.

Wieksze wyzwanie ekonomiczne wigze sie z udostepnieniem pacjentkom nowych technologii —
nowoczesnych badan i indywidualnie dobieranych terapii. Chore w Polsce nie majg dostepu do wielu
zalecanych w wytycznych lekéw onkologicznych — brak nowych lekéw w terapii raka endometrium, brak
jest refundacji rukaparybu w terapii zgodnie z wskazaniami w raku jajnika i bewacyzumabu w raku szyjki
macicy. Wzglednie szeroki wachlarz interwencji udostepnionych pacjentkom z rakiem piersi réwniez nie
zawiera wielu rekomendowanych terapii, a znaczna czes¢ lekow refundowana jest w bardzo ograniczonych
wskazaniach.

Wydatki ptatnika na leczenie pacjentek z rakiem piersi wynosity w latach 2010-2014 ok. 500 min zt rocznie,
natomiast wartos¢ srodkow finansowych wyptacanych na terapie pacjentek z rakiem jajnika i trzonu macicy
wynosita w tym okresie odpowiednio ok. 90 min zt rocznie i 54 min zt rocznie [78]. Wydatki na onkologie
rosty dynamicznie w ostatnich latach i mozina oczekiwaé, ze réwniez w przypadku rozwazanych
nowotworow Srodki przeznaczane na leczenie znaczgco wzrosty. W szczegdlnosci — w ostatnich latach
rozszerzany byt program leczenia raka piersi i wprowadzono program w leczeniu nawrotowego raka jajnika
u wybranej grupy pacjentek, co pozwolito na zwiekszenie dostepnosci nowoczesnych lekdw w terapii
nowotworéow kobiecych i wigzato sie z kosztem 470-480 min zt rocznie w latach 2018-2019. tgczne koszty
ponoszone w zwigzku z terapig nowotworéw kobiecych moga sie wydawac wysokie, jednak w zestawieniu
z liczebnoscia populacji pacjentek, ktére otrzymaty te Swiadczenia wskazujg, ze jednostkowy koszt leczenia
pacjentki w stosunku do pacjentéw w innych pro-gramach nie jest wysoki. W roku 2014 wartos¢ swiadczen
na jedng chora z nowotworem kobiecym (rak piersi, jajnika lub trzonu macicy) wyniosta jedynie
ok. 3100 zt.

Nowotwory kobiece odpowiadajg za niemal 20% absencji z powodu wszystkich nowotwordéw i stanowia
3,6% utraty produktywnosci dla wszystkich przyczyn. W 2019 koszty utraconej produktywnosci tylko z tego
tytutu absencji wyniosty ponad 700 min zt dla wszystkich nowotworéw ginekologicznych i raka piersi przy
ponad 3,5 mld zt w przypadku wszystkich nowotwordw (oszacowania wtasne w oparciu o dane ZUS).
W  rzeczywistosci koszty utraconej produktywnosci s wielokrotnie wyzisze, obejmujg bowiem
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przedwczesne zgony, zmniejszenie wydajnosci pracy pacjentek i ograniczenia produktywnosci
ich opiekunow.

Nalezy jednoczesnie zwrdci¢ uwage, ze szacunki kosztéw posrednich czesto ograniczajg sie do wyceny
utraconej produktywnosci w obszarze pracy ptatnej. W przypadku kobiet szczegdlnie wazne jest jednak
podkreslenie, ze wymierne straty ponoszone sg réwniez w zwigzku z redukcjg niezarobkowych aktywnosci.
W zblizonej liczebnoscig do Polski populacji Hiszpanii szacowane roczne koszty posrednie oceniane metodg
kapitatu ludzkiego wynoszg ok. 60 min EUR w przypadku raka szyjki macicy, ok. 380 min EUR w przypadku
raka piersi i ponad 100 min EUR w przypadku raka jajnika. Zaréwno w przypadku raka szyjki macicy,
jak i raka jajnika przedwczesne zgony odpowiadajg za ok. 50% kosztéw utraconej produktywnosci
i przewazajg nad tgcznymi kosztami absencji i statej niezdolnosci do pracy. W przypadku raka piersi udziat
przedwczesnych zgondéw w strukturze kosztéw z perspektywy spotecznej jest mniejszy niz absenteizm
i trwata niezdolnos¢ do pracy, co wskazuje na zmiane charakteru diagnozy z choroby smiertelnej na chorobe
przewlekts.

Sacituzumab govitecan w terapii potrdjnie ujemnego raka piersi (TNBC, triple-negative
breast cancer)

Rak piersi byt w roku 2020 najczesciej diagnozowanym sposréd nowotwordw ztosliwych na swiecie.
W Polsce sytuacja jest podobna. Wedtug danych z Krajowego Rejestru Nowotworow w 2017 r. w Polsce
stwierdzono 18 529 nowych zachorowan na ten nowotwor, a z powodu raka piersi zmarto 6670 kobiet.
Szczyt zachorowan wystepuje u kobiet w wieku 50-69 lat. 1 na 8 kobiet zachoruje na ten nowotwdr w ciggu
swojego zycia. Podziat molekularny ma znaczenie dla ustalenia dalszego postepowania terapeutycznego,
odbywa sie poprzez ocene: ekspresji receptoréw ER, ekspresji receptoréw PgR oraz statusu receptora HER2.
Uwzgledniajac powyisze, czyli ocene ekspresji receptordw, raka piersi mozemy podzieli¢ na 4 gtéwne
podtypy: HR+/HER2- (Luminal A), HR+/HER2+ (Luminal B), HR-/HER2+ (HER2-enriched) oraz HR-/HER2
(TNBC).

Potréjnie ujemny rak piersi (TNBC, triple-negative breast cancer) to nowotwdr, ktdry nie wykazuje
obecnosci receptoréow estrogenowych (ER), receptoréow progesteronowych (PgR) i nadekspresji ludzkiego
naskdrkowego receptora typu 2 (HER2, human epidermal receptor 2) w ocenie immunohistochemicznej.
Ujemne wyniki oceny tych parametréw oznaczajg, ze proliferacja (rozwdj) komérek tego nowotworu i jego
progresja nie sg stymulowane przez receptory dla estrogenu i progesteronu ani poprzez receptor HER2. Rak
potréjnie ujemny stanowi okoto 10-15% wszystkich nowotwordw piersi. Wedtug danych z Narodowego
Instytutu Onkologii w Warszawie w latach 2016—-2018 w Polsce pierwotne TNBC stanowity 9,6%, a rozsiane
(czyli z przerzutami) - 17,9%. TNBC, jest podtypem biologicznym raka piersi charakteryzujagcym sie
najgorszym rokowaniem i najczestszym wystepowaniem u chorych w mtodszym wieku. Wynika to z samej
biologii komorek nowotworowych, charakteryzujacych sie wiekszg dynamika wzrostu, wiekszg ztosliwosciag
kliniczng, czy nizszym zréznicowaniem komoérek nowotworu, ale réwniez z braku mozliwosci zastosowania
wielu terapii systemowych skutecznych w innych podtypach biologicznych raka piersi, takich jak
hormonoterapii czy terapii anty-HER2 (Human epidermal growth factor receptor 2 -receptor ludzkiego
naskérkowego czynnika wzrostu). Wobec tego bardzo wazny jest dalszy rozwdj terapii systemowych
dostepnych dla tej grupy chorych.

Przeciwnowotworowe leczenie systemowe (inaczej ,,uktadowe”) polega na stosowaniu lekéw podawanych
w taki sposdéb, by dziataty na caty organizm. Obecnie mozina wskazaé trzy gtéwne sposoby
przeciwnowotworowego leczenia systemowego: chemioterapia, czyli leczenie cytotoksyczne (powodujace
$mieré komarek); hormonoterapia, czyli celowe oddziatywanie na produkcje/dziatanie hormonéw (rzadko
wywotuje smier¢ komérek, ale czesto powoduje zatrzymanie ich rozwoju — leczenie cytostatyczne); leczenie
biologiczne, czyli wptywajace na dziatanie uktadu odpornosciowego i ukierunkowane na okreslone cele
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molekularne (np. szczegdlne receptory na powierzchni komadrek). Czesé przypadkéw TNBC Scisle wigze sie
z zaburzeniami genéw BRCA i ich produktéw biatkowych. W grupie kobiet z mutacjg w genie BRCA1 75%
rozpoznawanych rakéw piersi ma postaé raka potrdjnie ujemnego. Ogdlna charakterystyka TNBC to:
agresywny przebieg kliniczny, bardzo ograniczona liczba opcji terapeutycznych, gorsze prognozy przezycia
5-letniego w poréwnaniu do innych podtypéw molekularnych, oraz wyzszym ryzykiem wystepowania
przerzutéw do narzaddow trzewnych (najczesciej ptuca - 40%, mdzg - 30%, watroba - 20%, kosci - 10%),
wystepuje czesciej u kobiet mtodszych, w wieku przed-menopauzalnym.

Wytyczne europejskie (ESMO - European Society of Medical Oncology) rekomendujg u pacjentek
we wczesnym stadium choroby zastosowanie chemioterapii. Gdy pacjentka przestaje odpowiadac
na leczenie i pojawia sie przerzuty, rekomendowane sg inhibitory PARP (w przypadku wystgpienia mutacji
BRCA), immunoterapia lub kontynuowana jest chemioterapia. W kolejnym etapie preferowang opcjg jest
terapia lekiem - sacituzumab govitecan (zarejestrowany przez FDA 10.04.2021 r.) lub w przypadku braku
jego dostepnosci (terapia w trakcie procesu rejestracyjnego EMA) - chemioterapia. Pacjentki
z przerzutowym TNBC (mTNBC) gorzej odpowiadajg na chemioterapie niz pacjentki z innymi podtypami.
Pozytywna odpowiedZ na to leczenie uzyskiwana jest u maksimum 10-15% chorych z mTNBC. Mediana
przezycie catkowitego (OS) dla pacjentek z mTNBC leczonych konwencjonalng chemioterapig to 9-12
miesiecy. Lek zostat zarejestrowany przez EMA w listopadzie ubiegtego roku.

Niraparyb w terapii raka jajnika

Co roku w Polsce na raka jajnika zachorowuje ok. 3,7 tys. kobiet w Polsce, umiera az 2,7 tys. Przyczyng duzej
Smiertelnosci jest brak skutecznych metod profilaktycznych i mozliwosci badan skriningowych, a takze brak
specyficznych objawdéw, co powoduje, ze w ok. 80 proc. przypadkach rak jajnika jest wykrywany w 3. i 4.
stopniu zaawansowania. Dzi$ jednak leczymy go coraz skuteczniej, a gdy bedziemy miec lepsze narzedzia,
leczenie stanie sie jeszcze bardziej efektywne. W ostatnich latach widaé przetom w leczeniu tego
nowotworu. Od 2004 r. ,,ztotym standardem” byto stosowanie chemioterapii (paklitaksel plus karboplatyna)
w leczeniu uzupetniajgcym, po operacji chirurgicznej. Przelomem stata sie nowa koncepcja: leczenia
podtrzymujgcego remisje. Superbohaterami leczenia podtrzymujgcego okazaty sie inhibitory PARP, ktdre
znaczgco wptynety na rokowanie. Inhibitory PARP stosuje sie u pacjentek z platynowrazliwym
zaawansowanym rakiem jajnika; leczenie ma na celu wydtuzenie okresu remisji, co ma wptyw nie tylko
na poprawe jakosci zycia, ale tez na czas catkowitego przezycia. W Polsce jest dostepny wytgcznie jeden
inhibitor PARP, dla pacjentek z mutacjami BRCA1, BRCA2. To ok. 20 proc. wszystkich chorych,
a dodatkowym problemem jest to, ze zaledwie 30—40 proc. kobiet z rakiem jajnika ma wykonywane badania
w kierunku obecnosci mutacji.

Badanie NOVA, przeprowadzane u pacjentek po drugiej lub kolejnych wznowach raka jajnika, wykazato
skutecznos$¢ innego inhibitora PARP: niraparybu u pacjentek platynowrazliwych; zaréwno u tych, ktére maja
mutacje w genach BRCA1, BRCA2, jak réwniez u tych, ktére miaty inne zaburzenia naprawy uszkodzer DNA.
Dzieki leczeniu niraparybem zyskiwaty réwniez pacjentki, ktore nie miaty zaburzen molekularnych.
We wszystkich grupach widaé byto skutecznosé stosowania niraparybu, choé najwieksza u pacjentek, ktére
miaty mutacje w genach BRCAL, 2 lub inne zaburzenia genetyczne. Jeszcze lepsze efekty s3 widoczne
w przypadku zastosowania niraparybu w pierwszej linii leczenia. Im szybciej stosujemy skuteczne terapie,
tym efekty sg bardziej spektakularne. Badanie PRIMA u kobiet z nowo rozpoznanym zaawansowanym
rakiem jajnika wykazato, ze podawanie niraparybu wydtuza czas do progresji choroby o 5,6 miesigca
u wszystkich pacjentek, a u tych, ktére miaty zaburzenia mechanizmu naprawy DNA, o ponad 11 miesiecy.
Najwieksze korzysci ze stosowania inhibitoréw PARP zyskujg kobiety z mutacjami w genach BRCA1, 2,
jednak korzysci uzyskuja tez pacjentki bez mutacji. Bioragc pod uwage nawracajgcych charakter raka jajnika
oraz fakt, ze okresy miedzy kolejnymi wznowami sg coraz krétsze, wazne jest, by jak najbardziej opdznic
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kolejny rzut choroby. Jesli nie stosujemy inhibitorow PARP, to pacjentka ma coraz krotsze okresy bez
objawu choroby, coraz czesciej musimy stosowac kolejne cykle chemioterapii. Dzieki inhibitorom PARP czas
wolny od choroby wydtuza sie, a przy tym jest to terapia bezpieczna, w formie tabletek, tak wiec kobieta
nie musi by¢ czesto hospitalizowana. NCCN (National Comprehensive Cancer Network) rekomenduje
stosowanie niraparybu zaréwno u pacjentek we wznowie, jak po pierwszej linii leczenia.?* Jest on juz
refundowany w wiekszosci krajow Europy: we wznowie choroby w 19 krajach, a w pierwszej linii — w 12
krajach Europy. Od 1 stycznia 2022 r. niraparyb jest refundowany w Polsce we wskazaniu: | linia leczenia
podtrzymujacego noworozpoznanego zaawansowanego raka jajnika, jajowodu lub pierwotnego raka
otrzewnej, niezaleznie od stanu mutacji w genach BRCA1/BRCA2. Eksperci podkreslajg, ze konieczne s3 tez
zmiany organizacyjne, by poprawic¢ wyniki leczenia raka jajnika w Polsce i zblizy¢ sie do najlepszych wynikéw
w Europie i na Swiecie. Leczenie w Polsce jest bardzo rozproszone, sg osrodki, ktére rocznie zajmuja sie
tylko kilkoma przypadkami tego nowotworu, co przektada sie na gorszg skutecznosé, ale tez wyzsze koszty,
gdyz nie ma mozliwosci, by leczy¢ dobrze, nie majgc odpowiedniego doswiadczenia. Rekomendowane jest
stworzenie ,,sieci” osrodkow zajmujacych sie leczeniem raka jajnika w Polsce, centrow referencyjnych
i centrow kompetencji, tzw. ovarian cancer units, wspdtpracy osrodkéw o rdéznych poziomach
referencyjnosci.

Dostarlimab w terapii raka endometrium (trzonu macicy)

Rak trzonu macicy to najczestszy nowotwodr narzgdu rodnego kobiet w Polsce: szésty pod wzgledem
czestosci zachorowan u kobiet nowotwér na swiecie, a czwarty w krajach wysoko rozwinietych. W Polsce
notuje sie ok. 6 tys. nowych zachorowan rocznie, co oznacza, ze dziennie 16 kobiet dowiaduje sie, ze ma
ten typ nowotworu. Liczba zachorowan rosnie, co jest zwigzane z procesami demograficznymi, w tym
starzeniem sie populacji i spadkiem dzietnosci.

Rak endometrium zwykle rozwija sie u kobiet powyzej 45. roku zycia, gtéwnie po menopauzie. Rokowania
sg zazwyczaj dobre, poniewaz najczesciej choroba zostaje zdiagnozowana we wczesnych stadiach, gdyz
pierwsze objawy sg bardzo charakterystyczne: nieprawidtowe krwawienia z drég rodnych. Sktania
to kobiete do szybkiego zgtoszenia sie do lekarza. Niestety, w ok. 10-15 proc. przypadkéw nastepuje
wznowa, a u ok. 10-15 proc. pacjentek jest on wykrywany juz w formie zaawansowanej. Te przypadki
sg trudne do leczenia: 5-letnie przezycia nie przekraczajg 19-20 proc. Wymaga to nowego podejscia
do terapii.

Nadziejg na leczenie trudnych przypadkéw okazato sie wykrycie w tych guzach defektu gendéw naprawy
niedopasowan (dMMR) i niestabilnosci mikrosatelitarnej (MSI). — Okazuje sie, ze az 30 proc. rakéw
endometrium ma cechy niestabilnosci mikrosatelitarnej. W UE i USA rekomendowane jest wykonywanie
badan w kierunku niestabilnosci mikrosatelitarnej u wszystkich chorych z rakiem endometrium. Leczeniem
z wyboru dla tych chorych jest immunoterapia, a przede wszystkim tzw. inhibitory punktéw kontrolnych.
To leki, ktére odwracajg hamowanie odpowiedzi immunologicznej. Pozwalajg uktadowi immunologicznemu
znéw ,zobaczy¢” komodrke nowotworowsy i jg zwalczaé. Nie daje sie on juz ,0szuka¢” nowotworowi.
U chorych z rakiem endometrium takim lekiem zarejestrowanym w Polsce jest dostarlimab. W badaniu
GARNET prowadzonym u pacjentek z rakiem endometrium z cechami niestabilnosci mikrosatelitarnej
az 42 proc. chorych z nawrotami choroby lub zaawansowanym nowotworem uzyskato odpowiedz
na leczenie, a u 58 proc. uzyskano kontrole choroby. Wyniki tego badania sg jednoznacznie pozytywne,
a lek jest bardzo dobrze tolerowany.® Dostarlimab to pierwsze przeciwciato anty-PD-1 dopuszczone

24 https://www.nccn.org/patients/guidelines/content/PDF/ovarian-patient.pdf
25 https://jamanetwork.com/journals/jamaoncology/fullarticle/2771011
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w kwietniu 2021 r. przez Komisje Europejska do stosowania w leczeniu nawrotowego lub zaawansowanego
raka endometrium u kobiet, ktére wczesniej byty leczone nieskutecznie.?® Niestabilno$é mikrosatelitarna
powoduje opornos¢ na chemioterapie, za to wrazliwosé na leki immunologiczne (inhibitory punktéw
kontrolnych). To leczenie jest skuteczne u kobiet, ktdrych guzy majg wtasnie tg ceche.
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