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Przetomowe terapie w leczeniu farmakologicznym

O krok od rewolucji

Anna Tyszka

Wiele choréb do niedawna uznawanych za nieuleczalne mozemy wyleczy¢ lub kontrolowac ich
przebieg dzieki wczesniejszemu i skuteczniejszemu wykrywaniu oraz zastosowaniu nowoczes-
nych lekéw. Innowacyjne farmaceutyki sg waznym ogniwem postepu w medycynie. Dajg szan-
se na dobrg jakos¢ zycia i pokonanie choréb w przysztosci. W jakich dziatach medycyny mozna
sie spodziewac przetomu?

Na $wiecie prowadzonych jest kilka tysiecy badan
nad nowymi lekami, niestety, nie wszystkie koncza si¢
powodzeniem. Oczywiscie koszty wprowadzania coraz
lepszych farmaceutykéw sa wysokie i gwaltownie
wzrosly w ostatnich dziesiecioleciach. Wedlug analiz,
sredni koszt badania leku w latach 80. XX w. wyno-
sit 100 mln USD, a w 2005 r. kilkanascie razy wigcej
— ponad 1,3 mld USD!. Z powodu duzych nakladéw
wysokie sa takze ceny nowych preparatow. Niektore
leki po wprowadzeniu na rynek przyniosly jednak
wysokie dochody ze sprzedazy, wynoszace powyzej
miliarda dolaréw rocznie. Nazywano je blockbuster
drugs. W rankingu tych farmaceutykéw znalazlo sig
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ponad 100 lekéw, z ktorych najczesciej kupowany
przez pacjentdéw przyniost dochéd ponad 12 mld USD
rocznie. Gtéwnie sa to leki stosowane w chorobach
przewleklych. Nalezg do nich inhibitory reduktazy
HMG-CoA, inhibitory agregacji plytek krwi, inhibi-
tory pompy protonowej, LABA i wziewne glikokorty-
kosteroidy oraz insuliny?.

Choroby rzadkie

Problemem sg choroby rzadkie, na ktére cierpi nie-
wielki odsetek pacjentéw, badania nad nimi za$ nie
beda w stanie przynies¢ w przysztosci wysokich docho-
déw. W zwiazku z tym w USA w 1983 r. uchwalono
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ustawe wspierajagca badania i rozwéj lekéw stosowa-
nych w chorobach sierocych. Od tego czasu wzrosla
kilkanascie razy liczba zarejestrowanych farmaceuty-
kéw, co w pewnym stopniu poprawilo sytuacje. Nadal
jednak w wielu krajach naklady na badania i rozwo;
w zakresie orphan drugs sa znikome i wymagaja dodat-
kowych funduszy od instytucji rzadowych oraz funda-
¢ji. W trakcie badan jest kilkaset lekéw, cho¢ dotycza
kilku tysiecy choréb, jak np. lek, ktéry méglby zna-
lez¢ zastosowanie w zespole Lennoksa-Gastauta czy
ataksji Friedreicha3.

Onkologia

Onkologia stanowi jedna z waznych dziedzin
medycyny. Stale prowadzonych jest wiele badan kli-
nicznych z zastosowaniem innowacyjnych lekow
w poszczegblnych typach nowotwordéw. Szczegdlnego
znaczenia nabierajg efekty osiagniete dzieki nim
w ostatnich latach. W krajach rozwinietych zaczeto
bowiem obserwowac spadek liczby zgondéw spowodo-
wanych chorobami nowotworowymi. Jest to wyni-
kiem zlozonych dziatan zaréwno w zakresie profilak-
tyki pierwotnej, wczesnego wykrywania choréb, jak
i zastosowania nowych terapii.

Oczywiscie, znacznie lepsze efekty uzyskuje sie
w leczeniu choréb we wczesnym stadium. Jest to takze
mniej kosztowne, zaréwno jesli chodzi o leczenie, jak
i monitorowanie efektéw. Wymaga jednak odpowied-
niej organizacji dziatan profilaktycznych, nadzoru nad
ich realizacja, a takze okreSlenia $ciezki postepowania
w wypadku postawienia okreslonej diagnozy oraz czasu,
w jakim powinny by¢ zastosowane pilniejsze procedury.

Badania kliniczne nad zastosowaniem nowoczes-
nych terapii w onkologii moga mie¢ r6zna specyfike
i ukierunkowanie. Pojedyncze badania nad lekiem
i korzysci wynikajace z jego zastosowania staja si¢ cze-
sto poczatkiem dalszych prac nad jego wykorzysta-
niem w innych jednostkach chorobowych, umozliwia-
ja rowniez lepsze zrozumienie patofizjologii ztozonych
proceséw nowotworowych czy ulatwiaja wybor naj-
lepszej terapii.

Wedtlug raportu opublikowanego przez Boston
Healthcare Association, mozna wyrdzni¢ kilka kierun-
kéw badar klinicznych4: wykorzystanie farmaceutyku
w innym wskazaniu klinicznym, we wczesnym sta-
dium choroby, w kombinacji z innymi czynnikami lub
biomarkerami lub dalsze wykorzystanie we wskazaniu
klinicznym zaakceptowanym poczatkowo przez komi-
sje nadzoru lekow.

Skomplikowane procesy rozrostu nowotworow,
przebieg kliniczny i trudno$ci w prowadzeniu badan
powoduja, ze trwajg one Srednio 1,5 roku dluzej niz
w innych dziedzinach medycyny>. Kolejnym proble-
mem sa aspekty etyczne i ograniczenia dotyczace bez-
pieczenistwa stosowania lekéw, co utrudnia pelng oce-
ne efektdéw ich dziatan.
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Leczenie onkologiczne musi si¢ opiera¢ na udowod-
nionych terapiach ze znanym poziomem ryzyka i korzy-
$ciach z ich zastosowania. Dlatego leki testowane sa naj-
pierw w zaawansowanych stadiach choroby. Podaje si¢
je pacjentom, u ktérych dotychczasowe sposoby leczenia
nie przyniosty oczekiwanego rezultatu. W zwiazku
z tym wyniki moga nie odzwierciedla¢ efektéw osiaga-
nych we wezesnym okresie choroby. Jednak dopiero po
osiagnieciu korzysci w pdzniejszych etapach choréb sg
one wykorzystywane u wickszej grupy chorych w celu
ograniczenia ewentualnych dziatan niepozadanych.

Ze wzgledu na dlugi czas trwania badan oraz
osiggnigcie innych posrednich punktéw koncowych
mozliwe jest takze wstepne zaakceptowanie danego
sposobu leczenia po uzyskaniu takich korzysci, jak
zmniejszenie wielko$ci guza, odpowiedZ komérkowa,
obnizenie poziomu markeréw nowotworowych,
wydluzenie okresu przezycia czy czasu do progresji
choroby. Dlatego nawet przebadane i skutecznie dzia-
tajace farmaceutyki sa nadal testowane, by w pelni
oceni¢ ich kliniczna warto$¢ i wykaza¢ dodatkowe
korzysci z ich zastosowania w mniej zaawansowanych
stadiach, innych chorobach czy w skojarzeniu z inny-
mi lekami. Amerykanska FDA w ostatnich latach
zarejestrowata  kilkadziesiat lekéw zaaprobowanych
weczesniej w dodatkowym wskazaniu klinicznym, roz-
szerzajac zakres ich dziatania®.

W zwiazku z powyzszym pelny znany efekt licz-
nych terapii jest okreslany dopiero po wielu latach, na
podstawie dalszych badan klinicznych. Obecnie naj-
wiecej badan przeprowadza si¢ w USA, Wielkiej Bry-
tanii, Niemczech, Francji, Wtoszech, Hiszpanii i Japo-
nii. W trakcie badan jest ponad 800 lekéw, wsréd
nich ponad 100 zwiazanych z terapia raka pluc, pro-
staty i raka piersi.

Wedlug amerykanskich statystyk publikowanych
przez National Cancer Institute, w ostatnich latach
zmniejsza si¢ zaréwno liczba nowych rozpoznan, jak
i $miertelnos$¢ z powodu nowotworéw. Nadal jednak
czesciej ten problem dotyczy mezczyzn niz kobiet.
Zaobserwowano zmniejszenie $miertelnosci wsrdd
mezczyzn z powodu nowotworéw moézgu, nerki, jeli-
ta grubego, pluca, chloniakéw nieziarniczych, raka
prostaty i zoladka, a u kobiet z powodu raka piersi,
jelita grubego, jajnika, zotgdka oraz chloniakéw nie-
ziarniczych. Zwr6cono uwage na efekty uzyskane
w wypadku raka jelita grubego, cho¢ niepokojacy
jest wzrost zapadalno$ci u o0s6b ponizej 50. roku
zycia. Niestety, utrzymuje si¢ tendencja wzrostowa
zgondéw z powodu raka watroby u obu plci, ponadto
u mezczyzn narasta problem czerniaka i raka przely-
ku, a u kobiet raka trzustki’. Polskie statystyki nie sg
tak optymistyczne jak amerykanskie. Problemem
jest pozniejsze wykrywanie wielu choréb nowotwo-
rowych i gorsza dostgpnosé¢ wielu innowacyjnych
terapii.
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1) Poszukiwanie najlepszych
farmaceutykoéw w neurologii

i psychiatrii ma ogromne znaczenie
z powodu konsekwencji
spotecznych zwigzanych

z wysokimi kosztami utraconych
dni pracy 1)

Diabetologia, choroby zakazne
i uktadu krazenia

Takze w innych specjalnosciach wykonywane sa
badania kliniczne w celu poprawy skutecznosci lecze-
nia. W USA prowadzonych jest ponad 200 projektow
zwigzanych z postgpem w leczeniu cukrzycy, ktdra
dotyczy 8 proc. spoleczenstwa. Maja one na celu
zmniejszenie insulinoopornosci, ryzyka powiklan
w obrebie ukladu sercowo-naczyniowego, ogranicze-
nie uszkodzenia ukladu nerwowego, ktore szacunko-
wo moze dotyczy¢ polowy chorych i moze odpowiadacd
za bezbolowe niedokrwienie mies$nia sercowego oraz
umozliwia¢ rozwéj stopy cukrzycowej. Badania kieru-
ja sie w strone terapii genowej i mozliwosci stosowa-
nia lekéw raz w tygodniu8.

Kilkaset wieloosrodkowych badan poswigconych
jest lekom stosowanym w schorzeniach uktadu serco-
wo-naczyniowego, ktore sg najczestszym problemem
zdrowotnym. Obejmuja one leczenie nadci$nienia tet-
niczego, niewydolnosci serca, udaréw moézgu i zawatu
mig¢$nia sercowego.

Kolejnym istotnym problemem sa badania w cho-
robach zakaznych, a wsréd nich dotyczace zakazenia
wirusem HIV. W USA prowadzonych jest 100 pro-
jektéw zwiazanych z leczeniem i zapobieganiem zaka-
zeniu HIV. Dotycza one lekéw retrowirusowych,
szczepien ochronnych, szczepionek przeciw wirusowi,
preparatéw zmieniajacych genetyke wirusa, blokuja-
cych receptor CCRS, z ktérym wirus sie laczy, oraz
substancji hamujacych dojrzewanie wirusa%. Dzigki
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dotychczas stosowanym lekom w USA spadla $mier-
telnos¢ z tego powodu. Niestety, zakazenie wirusem
HIV rozszerza si¢c w krajach Afryki subsaharyjskiej,
Chinach, Indiach oraz Rosji.

Uktad nerwowy i pediatria

Nastepnym obszarem badan sa choroby ukladu
nerwowego i zaburzenia psychiczne. Testowane
sa m.in. preparaty stosowane w chorobie Alzheimera,
padaczce, udarze mdzgu, chorobie Parkinsona, guzach
moézgu, stwardnieniu rozsianym, migrenie, zaburze-
niach snu, po urazach rdzenia kregowego i dziatajace
przeciwbdlowo. Poszukiwanie najlepszych lekéw
w neurologii i psychiatrii ma ogromne znaczenie
z powodu konsekwencji spotecznych zwiazanych
z wysokimi kosztami utraconych dni pracy, zmniej-
szenia produkcyjnosci oraz wydatkami na leczenie.

W zakresie lekow podawanych dzieciom prowadzone
sg badania nad preparatami stosowanymi w wypadku
guzéw mozgu i rdzenia kregowego, cukrzycy typu 1,
astmy, choroby Le$niowskiego-Crohna, padaczki oraz
mlodzieficzego zapalenia stawéw. Nie sa to jednak
badania proste ze wzgledu na szczegdlna troske o bez-
pieczenstwo najmtodszych pacjentéw.

Podsumowujac — zwraca uwage duza liczba badan
w onkologii, kardiologii, neurologii, psychiatrii
i innych specjalnosciach. Sa one dla chorych nadzieja
na lepszg przysztos¢ i poprawe jakosci zycia. Niestety,
koszty badan sa wysokie, a czas ich trwania do$¢ dtu-
gi, $rednio 10-15 lat. Stad wysokie ceny lekéw inno-
wacyjnych i ograniczona ich dostepnos$¢ przy niezbyt
wysokich nakladach na opieke zdrowotna w przelicze-
niu na mieszkanca. Trzeba mie¢ nadziej¢ na poprawe
sytuacji przy wzroScie wskaznikéw gospodarczych
i mozliwosci refundacji nowoczesnych terapii. m
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