Pacienti implicati - 0 boala
ultra-rara

Introducere

0 colaborare intre Genzyme, Asociatia Internationala Pompe
(International Pompe Association — IPA), organizatii ale
pacientilor din Regatul Unit, Olanda si Statele Unite ale
Americii, Centrul Medical Erasmus si Universitatea Duke, avand
scopul de a stabili masuri adecvate care sa se asigure ca
datele studiilor clinice sunt solide si satisfac cerintele
reglementarilor si platitorilor.

Descrierea cazulul

Boala Pompe este o boala neuromusculara mostenita rara,
cauzata de deficienta unei enzime lizozomale. Sugarii care au
<1% din enzima GAA prezinta forma infantila cu debit la sugar
a acestei boli si, in general, mor in primul an de viata, 1in
timp ce persoanele cu activitate GAA reziduala sufera, din
copilarie pana ultimele faze ale varstei adulte, de slabiciune
neuromusculara, probleme ambulatorii si respiratorii.
Activitatile desfasurate la Centrul Medical Erasmus (Erasmus
Medical Centre — EMC) si Universitatea Duke in anii '90,
asupra soarecilor cu Pompe au avut rezultate promitatoare,
care indicau terapia de inlocuire a enzimelor ca posibil
tratament. Dezvoltarea clinica si productia au fost discutate
regulat cu centrele academice si organizatiile pacientilor
(OP). Studiile clinice au 1inceput cu sugarii cu debit
infantil, data fiind viteza extrema a evolutiei bolii. Data
fiind, 1insa, raritatea bolii (~1:40.000 de nasteri),
recrutarea a fost dificila. OP au contribuit la diseminarea
informatiilor privind studiile <clinice, 1localizarea
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pacientilor din intreaga lume, asigurarea cazarii, sustinerea
parintilor etc. Pentru studiile pe copii si adulti, OP au
contribuit la recrutare, verificarea evaluarilor impreuna cu
Genzyme si investigatorii si 1incurajarea continuarii
participarii la aceste studii cu durata lunga (18 luni), chiar
si dupa aprobare. Un reprezentant al pacientilor din partea
IPA a prezentat, de asemenea, explicatia orala in cadrul AEM
(o premiera in acest sens). IPA, in colaborare cu EMC (cu
sustinere financiara din partea Genzyme), a desfasurat un
sondaj privind rezultatele raportate de pacienti, in mod
independent fata de industrie, cu ani de zile inainte ca
tratamentul sa devina disponibil, ceea ce s-a dovedit a fi un
factor important 1in discutiile privind compensarea
medicamentelor.

Tipurile de pacienti si su r
ai drepturilor pacientilo
implicati

 Pacienti cu experienta personala a bolii

Pacienti experti / sustinatori ai drepturilor
pacientilor cu o buna experienta atat a bolii, cat si a
procesului de cercetare si dezvoltare.

= Sustinatori profesionisti ai drepturilor pacientilor.

Beneficiile implicarii pacientilor

Exista o comunicare regulata cu OP in privinta bolilor rare si
a planurilor noastre de dezvoltare, precum si pentru o serie
de analize ale evaluarilor protocoalelor. Acest lucru a
devenit mult mai dificil in wultima perioada, dupa
implementarea anumitor reguli de conduita. In prezent, nu am
implementat (inca) colaborarea cu pacientii in procedurile de
operare standard.



Dificultatile si barierele

Echipele de dezvoltare din cadrul programelor au orare foarte
stricte pentru finalizarea protocoalelor si 1nceperea
studiilor. Aceste echipe manifesta deseori reticenta 1in
privinta adaugarii unui factor suplimentar (in plus fata de
conducerea de nivel inalt din domeniul stiintific si cele ale
dezvoltarii, conformitatii, sigurantei, toxicologiei,
farmacologiei clinice etc.) in dezvoltarea protocoalelor. Prin
asigurarea primirii la timp a informatiilor de 1la OP si
ilustrarea beneficiilor pe termen lung in ceea ce priveste
recrutarea, reducerea numarului de esecuri la selectie,
evaluari mai bune etc., echipele interne ale proiectului au
putut fi convinse cd aceastd situatie este avantajoasad. In
anumite tari, o alta provocare a constant in dificultatea
stabilirii contactului direct; 1in aceste situatii, am
solicitat investigatorului sa contacteze OP nationala si sa
analizeze protocolul impreuna cu aceasta pentru a emite
recomandari. Rezervele interne legate de confidentialitate au
fost depasite cu ajutorul unui acord de confidentialitate
incheiat cu OP, care a permis o comunicare liberd si clara. In
cele din urma, sondajul IPA in randul pacientilor, desi a
furnizat rezultate raportate de pacienti (RRP) valoroase si a
fost utilizat in numeroase publicatii, nu a fost considerat
credibil de catre autoritatile de reglementare si platitori,
din cauza lipsei unei verificari a datelor sursa — o lectie
care poate fi utila pe viitor.

Concluzii
Lectii invatate:

1. stabilirea unui trio de experti academici, reprezentanti
ai OP si medici interni ai proiectului, cu reguli de
comunicare stabilite de la bun inceput;

2. asigurarea crearii si validarii unui instrument pentru
RRP adaptat bolii respective (cele mai importante



aspecte pentru pacient), cu parametri masurabili
adecvati, care sa asigure date solide si respectarea
cerintelor autoritatilor de reglementare si
platitorilor;

3. initierea unui studiu de istorie naturala, care sa
includa RRP, cu cativa ani inainte ca medicamentul sa
devina disponibil, pentru a permite comparatiile;

4. analiza evaluarilor, fezabilitatea acestora etc. sunt
cele mai importante informatii pentru protocol si
trebuie incluse in toate procesele;

5. comunitatea trebuie informata corespunzator prin
actualizari ale programului care vor fi diseminate prin
intermediul OP.
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