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Gdansk, dnia 24 stycznia 2021 r.

Zalacznik 1. Wstepna argumentacja merytoryczna

Komitet Biotechnologii PAN wyraza stanowisko krytyczne wobec nieuzasadnionych
twierdzef oraz zarzutdw zawartych w liScie Polskiego Banku Komoérek Macierzystych z dnia
17 stycznia 2021 r. dotyczacym ,.Leku na COVID — 19” skierowanym do Prezesa Rady
Ministréow oraz do wiadomosci gremium instytucjonalnego, naukowego, medycznego.

W liscie tym zostaly zawarte stwierdzenia, ktére wymagaja komentarzy oraz
sprostowan. W jego tresci postawiono bowiem Komitetowi Biotechnologii PAN (KB PAN)
oraz personalnie prof. dr. hab. Jozefowi Dulakowi, obecnemu wiceprzewodniczacemu
Komitetu, szereg zarzutow, w tym sugerowany brak rzetelnosci naukowej w odniesieniu do
dyskusji nad zasadnoécia stosowania terapii komoérkowych w leczeniu COVID-19.

Jak zostato podniesione w liscie PBKM, w dniu 25 marca 2020 r. KB PAN wystosowat
list do Wicepremiera Jarostawa Gowina i Ministra Zdrowia Fukasza Szumowskiego, bedacy w
istocie apelem o rozwage w sugerowaniu mozliwosci leczenia COVID-19 za pomocg komorek
macierzystych. KB PAN podjat te inicjatywe na podstawie wiedzy oraz w poczuciu
odpowiedzialnoéci za naukowe podstawy proponowanych terapii i zasadnosci wydatkowania
$rodkéw finansowych na ten cel. Podkreslenia wymaga, ze jedyng eksperymentalna praca, jaka
na temat zastosowania tzw. mezenchymalnych komorek macierzystych (MSC) ukazata sig do
marca 2020 roku byta publikacja autorstwa Leng i wsp. opublikowana 9 marca 2020 roku (1).
Praca ta jest czesto przywolywana jako dowdd na skuteczno$¢ zastosowania MSC w terapii
COVID-19. Budzi ona jednak powazne zastrzezenia podnoszone takze przez innych
naukowcow (2), w tym zwlaszcza fakt, iz grupa osob ,,nieleczonych” za pomoca MSC byta
starsza o 10 lat, co jak wiadomo stanowi istotna réznicg, zwazywszy na ryzyko cigzkiego
przebiegu COVID-19. Kolejnym problemem jest niewielka liczba pacjentéw, na ktorych
prowadzono te badania. Ponadto takze inne dane przedstawione w pracy sa dyskusyjne. Nalezy
podkreslié, ze watpliwosci co do traktowania publikacji (tej czy kazdej innej, nawet najbardzie;
uzasadnionej) jako dowodu na skuteczno$¢ terapii sa prawem kazdego naukowca. KB PAN
mial i dalej ma, o czym bedzie mowa nizej, legitymacje do poddania w naukowa watpliwos¢
tego rodzaju prob terapeutycznych, co oznacza jednocze$nie niezasadnos¢ zarzutu zawartego
w liscie PBKM z dnia 17 stycznia 2021 r., zgodnie z ktorym list Komitetu zostal ,,napisany w
momencie, gdy takie terapie byly ju? stosowane na calym Swiecie”. Fakt stosowania terapii, o
ile miat miejsce, nie $§wiadczy o ich uzasadnieniu z punktu widzenia nauki. To naukowe
uzasadnienie powinno determinowa¢ podjecie danej terapii.

Na problemy dotyczace zasadnosci i sugerowanej skutecznosci terapii MSC w COVID-
19 zwracaja uwage takze inni badacze. Przytoczmy tutaj tekst z The Scientist (9.04.2020 1.),
opiniotworczego dziennika naukowego (2), wypowiedz profesora Seana Morrisona, wybitnego
badacza komérek macierzystych z University of Texas Southwestern (3), czy wreszcie artykut
Leigha Turnera opublikowany w maju 2020 w Cell Stem Cell, jednym z najwazniejszych
czasopism naukowych, pod znaczacym tytutem Preying on public fears and anxieties in a
pandemic: bussinesses selling unproven and unlicensed ,,stem cell treatments ” for COVID-19
(4) (ttum. Zerowanie na spotecznych lekach i niepokojach podczas pandemii: biznes oparty na
sprzedazy niesprawdzonych i nielicencjonowanych ,,zabiegéw z zastosowaniem komorek
macierzystych” w terapii COVID-19). Zatem krytyka sugestii zastosowania tzw. MSC w terapii
COVID-19 byla i jest uprawniona i ma miejsce w réznych krajach. Nie zmienia tego fakt
dopuszczenia MSC do eksperymentalnych terapii przez amerykanska agencj¢ FDA, bowiem
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dziatania FDA tez moga by¢ krytykowane. Warto w tym miejscu zaznaczy¢, ze na poczatku
pandemii entuzjazm budzily takze inne proponowane metody leczenia, jak chociazby
zastosowanie osocza ozdrowiencow czy hydroksychlorochiny. Naciski na dopuszczenie tych
terapii byly tak silne, w tym o charakterze politycznym (jak w przypadku
hydroksychlorochiny), ze FDA zgodzita sie na ich warunkowe stosowanie. Wielu naukowcow
miato watpliwosci i okazaly sie one stuszne w przypadku hydroksychlorochiny, a skutecznos¢
zastosowania trudnego do standaryzacji osocza ozdrowiencoéw nadal budzi zastrzezenia. Warto
zaznaczyé, ze problem ze standaryzacja tzw. MSC (bardzo réznych i czgsto stabo
zdefiniowanych komorek, izolowanych z r6znych narzadow i od réznych dawcow) jest jednym
z kluczowych zastrzezen zglaszanych przez naukowcOéw majacych watpliwosci co do
zasadno$ci MSC w terapii COVID-19.

W dalszej czedci listu PBKM wskazuje, na opublikowane ostatnio badania zespotu
amerykanskiego (5), zalaczajac jednak tylko strone tytutowsg tego tekstu (zalaczamy pelny
tekst). W publikacji tej opisano efekty podania MSC 12 pacjentom z COVID-19, z ktérych
przezyto 91% w poréwnaniu z 42 % z grupy, ktorej podawano placebo (takze 12 osob). Fakty
te moga wskazywaé na skuteczno$¢ takiej terapii, chociaz grupy badawcze sa bardzo male.
Konkluzje autorow o mozliwej skutecznosci MSC w terapii COVID-19 moga by¢ ponadto
poddawane pod dyskusje ze wzgledu na fakt, iz w grupie placebo bylo dwa razy wiecej
mezczyzn niz kobiet (8 vs 4), a w grupie MSC wigcej kobiet niz mgzczyzn (7 vs 5). Jak
wiadomo, ple¢ meska jest znaczacym czynnikiem ryzyka $mierci w COVID-19,
zwickszajacym jej prawdopodobienstwo ok. 1,7 razy (6). Ponadto, szczegblowa analiza
wynikow (Figura 3 w publikacji nr 5 ) moze wskazywac, ze pacjenci z grupy placebo mieli
wyj$ciowo bardziej zaawansowany COVID-19, a przynajmniej tzw. sztorm cytokinowy, o
czym $wiadczy znaczaco wyzszy poziom IL-6 u tych pacjentéw. Te, oraz inne watpliwosci co
do tej publikacji stanowia zatem jak najbardziej podstawe do dalszej uprawnionej krytyki
zasadnos$ci stosowania MSC jako terapii w COVID-19. Warto w tym miejscu takze zaznaczy¢,
ze obok sugerowanego przez jednych badaczy, acz poddawanego w watpliwos$¢ przez innych,
immunomodulacyjnego (czyli zdaniem zwolennikéw korzystnego) dziatania MSC, maja one
réwniez silny efekt prozakrzepowy. Zwigkszaé to moze ryzyko powstania zakrzepdw, co w
sytuacji znaczacego ryzyka nasilenia zatoro6w ptucnych u pacjentéw z COVID-19 powinno by¢
powodem do zastanowienia, niezaleznie od faktu, ze pacjenci z COVID-19 dostaja rowniez leki
przeciwzakrzepowe. Pojawia sie tutaj pytanie o zasadno$¢ podawania z jednej strony lekow
chronigcych przed zatorami, a z drugiej strony obcych i réznych genetycznie od pacjenta
komorek, ktére to ryzyko moga zwigkszac. Znaczacym powodem do watpliwosci dotyczacych
stosowania COVID-19 obok podanych wyzej sa takze koszty takich terapii, nawet gdyby
okazaty si¢ one skuteczne, w sytuacji gdy podobne efekty przeciwzapalne wywieraja
skuteczne, tansze, wystandaryzowane 1 o znanym profilu bezpieczenstwa i efektow ubocznych
leki takie jak sterydy czy zarejestrowane przeciwciata monoklonalne.

Warto zaznaczy¢, ze zarzucajac innym brak rzetelno$ci naukowej PBKM pomija w
swoim piSmie negatywne wyniki znacznie wigkszych badan na ponad 200 pacjentach,
przeprowadzonych przez australijska firm¢ Mesoblast (Mesoblast’s stem cell therapy fails to
meet primary endpoint in COVID-19 study) — 21.12.2020 (7); (ttum. Terapia komorkami
macierzystymi nie spetnia poktadanych nadziei w leczeniu COVID-19) czy prace przegladowa,
opublikowang w 2020 r. w czasopiSmie Regenerative Medicine - Insights into the use of
mesenchymal stem cells in COVID-19 mediated acute respiratory failure, Durand i wsp. (8);
(tham. Przeglad badan nad zastosowaniem menenchyminych komérek macierzystychw terapii
ostrej niewydolnosci oddechowej powodowanej przez COVID-19).
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Nie trzeba dodawaé, ze fakt ten po raz kolejny dowodzi, ze krytyka naukowa réznych
pomystow terapeutycznych w COVID-19 jest zasadna i nie moze by¢ ograniczana.

Nie bedziemy w tym liScie szerzej komentowac entuzjastycznych stwierdzen PBKM na
temat skuteczno$ci terapii komoérkowych, w tym zastosowan wspieranych przez PBKM i
oferowanych przez wspoélpracujace z nig komercyjne kliniki. Problemy te byly szeroko
dyskutowane podczas webinarium zorganizowanego przez Polska Akademig Nauk 1 Komitet
Biotechnologii PAN i dostepnego na stronie PAN (9). Chcemy ponownie podkresli¢, ze krytyka
naukowa jest prawem badaczy, takze w odniesieniu do komercyjnych ofert terapeutycznych
stosowanych zgodnie z przepisami prawa (ktoére rowniez podlegaja prawnej ocenie, w tym
krytycznej), takze w odniesieniu do takich instytucji jak komisje bioetyczne, dopuszczajace
takie zabiegi do lecznictwa.
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