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Wstęp

Prof. dr hab. n. med. Ewa Lech-Marańda
Klinika Hematologii, Instytut Hematologii i Transfuzjologii 

Konsultant krajowa w dziedzinie hematologii

Raport „Terapie CAR-T w Polsce: doświadczenia, dostępność, 
kierunki rozwoju” pod redakcją Krzysztofa Jakubiaka został 
przygotowany przez ekspertów klinicznych z  dziedziny he-
matologii, ekspertów systemowych oraz przedstawicieli or-
ganizacji pacjenckich. Jest to opracowanie, które nie tylko 
przedstawia aspekty kliniczne oraz obecne i  przyszłe kie-
runki rozwoju terapii CAR-T, ale również wskazuje na wyzwa-
nia systemowe, organizacyjne i  logistyczne, jakie wiążą się 
z wdrożeniem i stosowaniem terapii CAR-T w Polsce.

Terapia CAR-T jest niewątpliwie jedną z najbardziej przeło-
mowych i  zaawansowanych technologii leczniczych. Polega 
na zastosowaniu autologicznych, tj. pobranych od pacjenta 
limfocytów T, które następnie są modyfikowane w  warun-
kach ex vivo poprzez transdukcję wektora retrowirusowego, 
który koduje chimerowy receptor antygenowy (CAR, chime-
ric antigen receptor) rozpoznający antygen prezentowany 
na powierzchni komórek nowotworowych. Zmodyfikowane 
limfocyty posiadające receptor CAR są następnie namnaża-
ne w warunkach in vitro i  podawane pacjentowi w postaci 
dożylnej infuzji. Preparat zawierający limfocyty pacjenta 
wyposażone w receptory CAR posiada status produktu lecz-
niczego tzw. terapii zaawansowanej (ATMP). Pierwsze dwie 
zarejestrowane w  2018 roku przez Europejską Agencję ds. 
Leków (EMA, European Medicines Agency) terapie CAR-T, tj. 
tisagenlecleucel (KYMRIAH, tisa-cel) oraz aksykabtagene 
cyloleucel (YESCARTA, axi-cel) opierały się na technologii 
limfocytów T z chimerycznym receptorem skierowanym prze-
ciwko antygenowi CD19. Antygen CD19 występuje powszech-
nie na komórkach nowotworowych wywodzących się z  linii 
limfocytów B (ostre białaczki limfoblastyczne z prekursoro-
wych komórek B, chłoniaki z  dojrzałych limfocytów B), ale 
również na prawidłowych limfocytach B, które są elementem 
układu odpornościowego człowieka. Następnie w 2020 roku 

EMA zarejestrowała breksukabtagen autoleucel (TECAR-
TUS, breksu-cel), a  w  2022 roku – lizokaptagen maraleucel 
(BREYANZI, liso-cel) – obie terapie zawierają limfocyty CAR 
anty-CD19. Kolejny antygen, na który celowała technologia 
CAR-T to antygen dojrzewania komórek B (BCMA, B-cell ma-
turation antigen), którego zwiększoną ekspresję stwierdza 
się u  chorych na szpiczaka plazmocytowego. Odpowiednio 
w  2021 i  2022  roku EMA zarejestrowała dwie terapie CAR-T 
anty-BCMA, tj. idekabtagen wikleucel (ABECMA, ide-cel) i cil-
takabtagen autoleucel (CARVYKTI). 

W  pierwszych trzech rozdziałach Raportu szczegółowo 
omówiono wskazania do poszczególnych terapii CAR-T, któ-
re na przestrzeni siedmiu lat od rejestracji pierwszych tera-
pii CAR-T ulegały systematycznemu rozszerzeniu w aspekcie 
nowych podtypów nowotworów, grup wiekowych pacjen-
tów czy linii leczenia. Dla pierwszych dwóch terapii CAR-T, 
tj. tisa-cel we wskazaniu oporna lub nawrotowa ostra bia-
łaczka limfoblastyczna u dzieci i młodych dorosłych poniżej 
25. roku życia oraz tisa-cel i axi-cel od 3. linii leczenia we 
wskazaniu chłoniak rozlany z dużych komórek B, pierwotny 
chłoniak śródpiersia z dużych komórek B, stransformowa-
ny chłoniak grudkowy i  chłoniaki agresywne z  komórek B 
(HGBCL, high grade B-cell lymphoma), czas od rejestracji 
przez EMA do refundacji w  Polsce wynosił odpowiednio 
3  lata (2018-2021) i  4 lata (2018-2022), przy czym w  paź-
dzierniku 2021 roku obie terapie znalazły się na „Liście 
technologii lekowych o  wysokiej wartości klinicznej”. Przy 
terapii breksu-cel w 3. linii leczenia we wskazaniu oporny 
lub nawrotowy chłoniak z komórek płaszcza czas od reje-
stracji EMA do refundacji wyniósł 3 lata (2020-2023) i rów-
nież rozpoczął się od umieszczenia terapii w 2021 roku na 
„Liście technologii lekowych o wysokiej wartości klinicznej” 
i  w  2022 roku na „Liście technologii lekowych o  wysokim 
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poziomie innowacyjności”. Z  kolei refundacja breksu-cel 
we wskazaniu oporna lub nawrotowa ostra białaczka lim-
foblastyczna u chorych w wieku 26 lat lub starszych miała 
miejsce 2 lata od rejestracji przez EMA (2022-2024). Podobny 
czas, tj. 2 lata (2022-2024) upłynął od rejestracji do refunda-
cji preparatu axi-cel w 2. linii leczenia chorych na chłoniaka 
rozlanego z dużych komórek B opornych na leczenie 1. linii 
lub z nawrotem w ciągu 12 miesięcy. 

Należy podkreślić,  
że pierwsze refundacje terapii CAR-T w Polsce  
były ogromnym wyzwaniem systemowym

związanym ze sposobem finansowania terapii CAR-T (jedno-
razowe podanie pacjentowi komórek CAR-T to według danych 
NFZ koszt ok. 1,3-1,4 mln złotych), przygotowaniem programu 
lekowego i certyfikacją ośrodków hematologicznych, umożli-
wiającą stosowanie terapii CAR-T u chorych. Obecnie mamy 
już w Polsce 15 ośrodków hematologicznych posiadających 
akredytację do podawania terapii CAR-T, w tym 13 ośrodków 
dla dorosłych i  2 ośrodki pediatryczne, w których w  latach 
2021-2024 objęto leczeniem łącznie 265 pacjentów. Jednak je-
śli spojrzymy na drogę produktów CAR-T od rejestracji przez 
EMA do refundacji w Polsce przedstawioną graficznie w roz-
dziale 6. Raportu, to wyraźnie widać, że w latach 2021-2024 
EMA zarejestrowała aż 12 nowych wskazań dla opisanych 
powyżej terapii CAR-T (często są to te same rozpoznania tyl-
ko różne linie leczenia lub różne rodzaje preparatów CAR-T 
w  tych samych rozpoznaniach nowotworów), ale poza jed-
nym wyjątkiem dopiero w 2025 roku podmioty odpowiedzial-
ne złożyły wnioski refundacyjne w Polsce w wyżej wymienio-
nych wskazaniach. Ta sytuacja sprawia, 

że pomimo bardzo dynamicznego rozwoju terapii 
CAR-T na świecie i jej dynamicznej rejestracji 
w nowych wskazaniach, dostępność do tej 
technologii leczenia jest w Polsce ograniczona. 

Innym czynnikiem, który wpływa na ograniczoną dostępność 
terapii CAR-T, jest jej skomplikowany proces produkcyjny. 
Z  kolei ograniczone możliwości wytwarzania i dostarczania 
leku dla chorego powodują, że technologia CAR-T na obec-
nym etapie rozwoju cechuje się bardzo ograniczoną liczbą 
dostawców i  relatywnie wysokimi kosztami jednostkowymi. 
W Polsce trzy produkty CAR-T, tj. tisa-cel, axi-cel i breksu-cel 
są refundowane w  ramach programu lekowego B.65. oraz 
B.12.FM. W rozdziale 6. Raportu wskazano, że łączna wartość 

refundacji tych produktów w  latach 2021–2024 wynosiła 
354 476  141 złotych. Należy zauważyć, że są to tylko koszty 
samych terapii CAR-T, bez kosztów hospitalizacji czy szeroko 
rozumianego leczenia wspomagającego.

Terapia CAR-T wiąże się z występowaniem specyficznych ob-
jawów niepożądanych (ubocznych), w tym wczesnych, takich 
jak zespół uwalniania cytokin (CRS, cytokine release syndro-
me), zespół neurotoksyczności immunologicznej związany 
z komórkami efektorowymi (ICANS, immune effector cell-as-
sociated neurotoxicity syndrome), czy późnych powikłań, ta-
kich jak przedłużające się cytopenie oraz powikłania infek-
cyjne. Wszystkie powikłania związane ze stosowaniem terapii 
CAR-T zostały szczegółowo opisane w  rozdziale 4. Raportu. 
Wczesne powikłania, tj. CRS i ICANS są groźnymi powikłania-
mi, które – niewłaściwie rozpoznane i leczone – stanowią za-
grożenie dla życia pacjenta, a chorzy z ciężkim przebiegiem 
ICANS czy CRS nierzadko wymagają hospitalizacji na oddzia-
le intensywnej terapii. Dodatkowo należy podkreślić, że le-
czenie powikłań po terapii CRS i ICANS wymaga stosowania 
kosztochłonnych leków, m.in. tocilizumabu czy anakinry, 
które niestety nie są refundowane dla oddziałów hemato-
logicznych. 

Hospitalizacja związana z  podaniem terapii CAR-T i  lecze-
niem wczesnych powikłań naraża więc szpitale na znaczne 
straty finansowe, gdyż refundacja hospitalizacji związanej 
z podaniem terapii CAR-T przez Narodowy Fundusz Zdrowia 
(NFZ) nie pokrywa wszystkich kosztów, w  tym kosztów le-
ków stosowanych do leczenia powikłań. Wydaje się, że przy 
tak ogromnych nakładach finansowych przeznaczanych na 
zakup terapii CAR-T z  zamiarem uzyskania jak najlepszego 
efektu zdrowotnego, sprawa zabezpieczenia szeroko rozu-
mianego leczenia wspomagającego na wczesnym i późnym 
etapie po leczeniu z zastosowaniem terapii CAR-T powinna 
być priorytetem. Możliwe rozwiązania tej kwestii mogłyby 
opierać się na utworzeniu nowego świadczenia – hospita-
lizacja związana z podaniem terapii CAR-T lub ryczałtowym 
finansowaniu tej procedury w podobny sposób i na zbliżo-
nym poziomie, jak w przypadku innej terapii komórkowej – 
procedury przeszczepienia autologicznych krwiotwórczych 
komórek macierzystych. 

Skuteczność terapii CAR-T zależy również od właściwej i pre-
cyzyjnej kwalifikacji pacjenta i  braku przeciwwskazań do 
leczenia, dlatego też kwalifikacja chorych do terapii CAR-T 
w  ramach programów lekowych jest prowadzona w  Polsce 
przez Zespół Ekspertów ds. Terapii CAR-T, który każdorazowo 
ocenia sytuację kliniczną pacjenta, wykorzystanie dostęp-
nych metod leczenia oraz korzyści uzyskane z terapii w od-
niesieniu do jej potencjalnych objawów niepożądanych. 

Terapie CAR-T w Polsce
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Istotnym elementem wspierającym ocenę 
skuteczności powinno być prowadzenie rejestru 
klinicznego ze szczegółową analizą obejmującą 
wszystkich chorych zakwalifikowanych do programu 
lekowego, 

która pozwalałaby ocenić nie tylko odpowiedź na leczenie 
i  jej trwałość, ale również wczesne i  późne powikłania te-
rapii CAR-T wraz ze skutecznością ich leczenia oraz jakość 
życia pacjentów. Rejestr z  jednej strony pozwalałby zbierać 
i  analizować dane kliniczne dotyczące kwalifikacji chorych, 
prowadzonej terapii wraz z leczeniem wspomagającym oraz 
wczesnych i  odległych wyników leczenia, a  z  drugiej stro-
ny dane zawarte w  rejestrze klinicznym mogłyby stanowić 
podstawę do prowadzenia dalszych ustaleń z  dostawcami 
technologii CAR-T odnośnie mechanizmów dzielenia ryzyka 
w  oparciu o  trwały efekt zdrowotny. Podstawą dla takiego 
rejestru mógłby być system SMPT, czyli monitorowania sku-
teczności i bezpieczeństwa terapii CAR-T stosowanych w ra-
mach programów lekowych.

Terapia CAR-T, jak każda nowo wprowadzana nowatorska 
technologia, aby dawała jak największe korzyści dla pacjen-
tów, wymaga – po wstępnym okresie jej stosowania – kli-
niczno-systemowej analizy celem identyfikacji jej ograniczeń 
oraz opracowania i wdrożenia rozwiązań systemowych, które 
umożliwią uzyskanie jak największego efektu zdrowotnego. 
W  rozdziale 5. Raportu przedstawiono postrzeganie terapii 
CAR-T przez pacjentów, a  w  rozdziale 7. Raportu opisano 
bariery dla implementacji i  dalszego rozwoju terapii CAR-T 
w  Polsce. Na szczególną uwagę zasługuje kwestia rozwoju 
tzw. akademickich terapii CAR-T na przykładzie hiszpańskie-
go systemu ochrony zdrowia, który od 2021 roku wspiera i re-
funduje wytwarzanie terapii CAR-T dla chorych na szpiczaka 

plazmocytowego. Akademicki kierunek rozwoju terapii CAR-T 
powoduje większą jej dostępność dla chorych, gdyż koszt 
jej wytworzenia jest trzykrotnie niższy od kosztu komercyj-
nych CAR-T. W  tej kwestii kluczowa wydaje się współpraca 
środowiska hematologów z Ministerstwem Zdrowia, Narodo-
wym Funduszem Zdrowia i Agencją Badań Medycznych celem 
nakreślenia wspólnego programu dla rozwoju terapii CAR-T 
w Polsce. 

Pierwszy, historyczny krok został już w tej sprawie uczynio-
ny, gdyż w sierpniu bieżącego roku zespół Kliniki Hemato-
logii, Terapii Komórkowych i Chorób Wewnętrznych Uniwer-
sytetu Medycznego we Wrocławiu zastosował z  sukcesem 
pierwsze akademickie komórki CAR-T pobrane, wyprodu-
kowane, namnożone i  podane w  kraju bez pośrednictwa 
komercyjnego firmy farmaceutycznej u 76-letniego pacjen-
ta ze wznową agresywnego chłoniaka z  komórek B. Mo-
dyfikację genetyczną i  namnożenie limfocytów wykonano 
w  Regionalnym Centrum Krwiodawstwa i  Krwiolecznictwa 
w Poznaniu, które dysponuje odpowiednimi warunkami do 
wytwarzania takich komórek. Przygotowanie akademickiego 
CAR-T okazało się trzykrotnie tańsze od produktu komercyj-
nego, a cały proces technologiczny od momentu pobrania 
komórek do ich ponownego podania pacjentowi był dwu-
krotnie krótszy niż w przypadku komercyjnych preparatów 
CAR-T. Proces wytworzenia i podania komórek CAR-T prze-
prowadzono w  ramach niekomercyjnego badania klinicz-
nego wspieranego przez Agencję Badań Medycznych, które 
zakłada podanie CAR-T przynajmniej dziewięciu, a maksy-
malnie 18 pacjentom. Wspólny sukces Kliniki Hematologii, 
Terapii Komórkowych i Chorób Wewnętrznych Uniwersyte-
tu Medycznego we Wrocławiu oraz Regionalnego Centrum 
Krwiodawstwa i Krwiolecznictwa w Poznaniu napawa dumą 
i nadzieją całe środowisko hematologiczne i otwiera drogę 
do dalszego rozwoju terapii komórkowych w Polsce.
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Podsumowanie i rekomendacje

Krzysztof Jakubiak
 prezes Modern Healthcare Institute

Terapie CAR-T z impetem wkroczyły do leczenia onkologicz-
nego, póki co – ponieważ toczy się wiele badań w odniesie-
niu do leczenia guzów litych – zwłaszcza do leczenia nowo-
tworów układu chłonnego. To terapia słusznie zasługująca 
na miano przełomowej. Minęło niewiele ponad pięć lat od jej 
zarejestrowania i objęcia refundacją w Polsce, a już stała się 
standardem leczenia wielu typów nowotworów.

W  całej Europie liczba pacjentów leczonych metodą CAR-T 
rośnie z roku na rok, a wśród kilkunastu tysięcy chorych jest 
także rosnąca grupa osób z Polski. Nadal jednak jest to nie 
więcej niż jedna trzecia pacjentów, którzy mogliby odnieść 
korzyści z  tego leczenia. W  ramach programów lekowych 
możemy w ten sposób leczyć pacjentów z chłoniakami oraz 
ostrą białaczką limfoblastyczną. 

Aby więcej osób z niej skorzystało, na pewno 
potrzebne są działania edukacyjne, zwłaszcza 
wśród lekarzy spoza ośrodków, które stosują 
tę terapię, a także wśród pacjentów – aby 
byli kierowani tam, gdzie mogą liczyć na jej 
otrzymanie. 

Trzeba mieć także nadzieję, że toczące się procesy refun-
dacyjne szybko dobiegną końca i dostęp do CAR-T uzyskają 
również pacjenci ze szpiczakami, a także kolejnymi postacia-
mi chłoniaków agresywnych. To istotne zwłaszcza dla tych 
osób, które nie kwalifikują się do przeszczepów. 

Ta metoda leczenia wymaga bardzo dobrej organizacji i  lo-
gistyki procesu pobrania materiału tkankowego, modyfikacji 
genetycznej komórek w laboratorium, przygotowania prepa-
ratu leczniczego i  jego podania. Niewiele szpitali w  Polsce 
jest w  stanie sprostać tym wymaganiom. W  chwili obecnej 
mamy jedynie 15 akredytowanych ośrodków, w tym dwa, któ-
re leczą pacjentów pediatrycznych. Dostępność geograficzna 
dla polskich pacjentów nie jest jeszcze równomierna, nadal 
w niektórych regionach brakuje ośrodków, a w tych, które już 
ją stosują – liczba łóżek staje się już zbyt mała. Niewątpliwie 
potrzebny jest dalszy rozwój infrastruktury, tak aby liczba 

certyfikowanych ośrodków rosła, w miarę jak poszerzają się 
wskazania i rośnie liczba pacjentów, którzy mogliby skorzy-
stać z CAR-T. 

Dalszych intensywnych badań i zbierania 
doświadczeń z praktyki klinicznej wymaga 
kwestia bezpieczeństwa, zarządzania 
działaniami niepożądanymi oraz analizy 
skutków odległych tej terapii. 

Z tego też powodu bardzo ważne jest wsparcie – organizacyj-
ne, kadrowe, finansowe – tych ośrodków, które zajmują się 
leczeniem pacjentów z zastosowaniem CAR-T. 

Potrzebna jest analiza warunków finansowych, 
które NFZ proponuje szpitalom podającym 
terapie CAR-T w ramach programów lekowych, 
gdzie do rozwiązania pozostaje m.in. 
finansowanie leczenia działań niepożądanych. 

Warte rozważenia jest stworzenie krajowego systemu kwali-
fikacji chorych do tej terapii, tak aby ją przyspieszyć, a także 
ujednolicić procedury oraz wyrównać szanse każdego pa-
cjenta, niezależnie od miejsca zamieszkania. 

Rekomendacje działań na rzecz zwiększenia 
dostępu do terapii CAR-T:

	● stworzenie ogólnokrajowej strategii rozwoju terapii ko-
mórkowych,

	● akredytacja kolejnych ośrodków podających terapie 
CAR-T,

	● poszerzanie refundacji na nowe wskazania,
	● edukacja lekarzy spoza ośrodków stosujących CAR-T,
	● publiczne finansowanie badań efektywności i  bezpie-

czeństwa terapii,
	● podnoszenie świadomości społecznej nt. dostępności 

i wskazań CAR-T.

Terapie CAR-T w Polsce
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Rozdział 1.

Wskazania i zalecenia kliniczne.  
Kierunki rozwoju terapii CAR-T

Prof. dr hab. n. med. Sebastian Giebel
Klinika Transplantacji Szpiku i Onkohematologii, Narodowy Instytut Onkologii im. Marii Skłodowskiej-Curie – 

Państwowy Instytut Badawczy, Oddział w Gliwicach

1. Wprowadzenie

Limfocyty T z  chimerowym receptorem antygenowym (ang. 
chimeric antygen receptor T-cells, CAR-T) to najbardziej za-
awansowana technologicznie forma immunoterapii komór-
kowej. W początkowym okresie rozwoju miała ona zastoso-
wanie wyłącznie u chorych, u których zawiodły inne metody. 
CAR-T stosowano zwykle po wielu wcześniejszych liniach 
leczenia, w  zaawansowanych stadiach nowotworu. Nawet 
wtedy u znacznego odsetka chorych pozwalało na uzyskanie 
remisji, które u części z nich okazały się trwałe, co oznaczało 
wyleczenie. Z czasem CAR-T zaczęto testować we wcześniej-
szych stadiach choroby, wykazując przewagę nad dotychczas 
obowiązującym standardem postępowania. Uważa się, że 
w przyszłości, u wybranych pacjentów, CAR-T mogą mieć za-
stosowanie nawet w ramach pierwszej linii terapii.

Warunkiem opracowania produktu CAR-T pod kątem konkret-
nego wskazania jest identyfikacja antygenu, który występo-
wałby na wszystkich komórkach nowotworu, a jednocześnie 
nie byłby obecny na prawidłowych komórkach organizmu. 
Pierwszym takim antygenem była cząsteczka CD19. Nie speł-
niała ona precyzyjnie obu przedstawionych wyżej warunków. 
CD19 występuje powszechnie na komórkach nowotworów 
wywodzących się z  linii limfocytów B, ale też na prawidło-
wych limfocytach B, będących częścią naszego układu od-
pornościowego i odpowiedzialnych za produkcję przeciwciał. 
Ich brak sprzyja narażeniu na infekcje, zwłaszcza bakteriami 
otoczkowymi (Streptococcus pneumoniae, Haemophilus in-
fluenzae). Niedobór ten można częściowo skompensować 
stosując dożylnie preparaty immunoglobulin. Uznano, że 

potencjalna korzyść z zastosowania CAR-T o swoistości an-
ty-CD19 przeważa nad ryzykiem związanym z czasową utra-
tą limfocytów B. Większość dostępnych obecnie produktów 
CAR-T ma taką właśnie swoistość i  znajduje zastosowanie 
w  leczeniu chorych na chłoniaki nie-Hodgkinowskie z  linii 
limfocytów B (ang. B-cell non-Hodgkin lymphoma, B-NHL) 
oraz ostrą białaczkę limfoblastyczną z  linii limfocytów B 
(ang. B-cell acute lymphoblastic leukemia, B-ALL).

Drugą cząsteczką, która stała się celem terapii CAR-T jest 
antygen dojrzewania komórek B (ang. B-cell maturation 
antigen, BCMA). Jego zwiększoną ekspresję stwierdza się 
u  wszystkich chorych na szpiczaka plazmocytowego (ang. 
multiple myeloma, MM). Odsetek komórek z ekspresją BCMA 
u  poszczególnych chorych waha się jednak w  granicach 
25‑100 proc., co może przekładać się na zróżnicowaną sku-
teczność leczenia, a  w  szczególności zmniejszać szansę na 
jego radykalność.1 

1.1. CAR-T anty-CD19 w praktyce klinicznej

Jak dotąd zarejestrowano cztery produkty CAR-T o swoisto-
ści anty-CD19: tisagenlecleucel (Tisa-cel), aksykabtagen cy-
loleucel (Axi-cel), lizokabtagen meraleucel (Liso-cel) oraz 
breksukabtagen autoleucel (Brexu-cel). Różnią się one pod 
względem struktury konstruktu, a  w  szczególności rodza-
ju domeny kostymulującej. W przypadku Tisa-cel i  Liso-cel 
jest to domena 4-1BB, a w przypadku Axi-cel i Brexu-cel jest 
nią CD28. Uważa się, że CD28 sprzyja bardziej gwałtownej ak-
tywacji komórek CAR-T, co może przekładać się na większą 
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wczesną skuteczność leczenia. Z drugiej strony towarzyszyć 
temu może większa toksyczność i szybsze „wyczerpanie” lim-
focytów CAR-T skutkujące w niektórych jednostkach choro-
bowych ryzykiem nawrotu. Dodatkowo, cechą wyróżniającą 
produkt Liso-cel jest równy stosunek komórek CD4+ i CD8+, 
co ma sprzyjać efektywności terapii.

Dwa produkty CAR-T zostały zarejestrowane w leczeniu cho-
rych na oporną/nawrotową postać B-ALL: Tisa-cel u  dzieci 
i młodych dorosłych w wieku do 25 lat, Brexu-cel u dorosłych 
w wieku od 26 lat. Oba cechują się bardzo dużą wczesną sku-
tecznością z szansą uzyskania całkowitej remisji (ang. com-
plete remission, CR), odpowiednio 81 proc. i 70 proc.2,3 Praw-
dopodobieństwo przeżycia wolnego od wznowy po 3 latach 

po leczeniu Tisa-cel wyniosło 52 proc.2 U chorych dorosłych 
efekt jest mniej trwały, stąd rozważa się konieczność sto-
sowania transplantacji allogenicznych komórek krwiotwór-
czych (ang. allogeneic hematopoietic cell transplantation, 
allo-HCT) jako konsolidacji. Oba produkty są w  leczeniu 
B-ALL refundowane w Polsce (Tabela 1.1).

Trzy produkty (Axi-cel, Tisa-cel i  Liso-cel) zostały zareje-
strowane w  leczeniu chorych na agresywne B-NHL po nie-
powodzeniu co najmniej dwóch linii leczenia systemowego. 
W oparciu o wyniki badań klinicznych II fazy oraz raportów 
z praktyki klinicznej szansę uzyskania CR w tej populacji cho-
rych można szacować na 40-60 proc., a wieloletniego przeży-
cia wolnego od progresji (ang. progresison-free survival, PFS) 

Tabela 1.1. CAR-T. Wskazania rejestracyjne w Unii Europejskiej i dostępność w Polsce

Produkt Wskazania w Europie Dostępność Ograniczenia

Tisa-cel

B-ALL do 25 r.ż. (pierwotna oporność, nawrót po 
allo-HCT lub ≥2 wcześniejsze linie leczenia)

Tak –

DLBCL u dorosłych po ≥2 liniach leczenia Tak

Tylko gdy oporność na ostatnią linię lub nawrót 
do 12 miesięcy po auto-HCT

Wykluczenie zajęcia OUN

FL u dorosłych po ≥2 liniach leczenia Nie –

Axi-cel

DLBCL, PMBCL u dorosłych po 1 linii (oporność 
lub nawrót do 12 miesięcy)

Tak
Tylko chorzy kwalifikujący się do auto-HCT

Wykluczenie zajęcia OUN

DLBCL u dorosłych po ≥2 liniach leczenia Tak

Tylko gdy oporność na ostatnią linię lub nawrót 
do 12 miesięcy po autoHSCT

Wykluczenie zajęcia OUN

FL u dorosłych po ≥3 liniach leczenia Nie –

Liso-cel

DLBCL, PMBCL, HGBCL, FL3B u dorosłych po 1 linii 
(oporność lub nawrót do 12 miesięcy)

Nie –

DLBCL, PMBCL, FL3B u dorosłych po ≥2 liniach 
leczenia

Nie –

Brexu-cel
B-ALL od 26 r.ż. (oporność lub nawrót) Tak

Jeśli pierwszy nawrót bez allo-HCT, to tylko 
do 12 miesięcy od uzyskania CR

Wykluczenie zajęcia OUN 

MCL po ≥2 liniach leczenia, w tym BTKi Tak –

Ide-cel
MM po ≥2 liniach leczenia, w tym inhibitor pro-
teasomu, lek mmunomodulujący, przeciwciało 

anty-CD38
Nie –

Cilta-cel MM po ≥1 liniach leczenia, w tym inhibitor prote-
asomu, z opornością na lenalidomid

Nie –

OUN – ośrodkowy układ nerwowy. Objaśnienia pozostałych skrótów zawarto w tekście.
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na 30-45 proc.4-6 Jakkolwiek w badaniach rejestracyjnych nie 
było ramion kontrolnych, wyniki te są znacznie lepsze w po-
równaniu do grup historycznych sprzed ery nowoczesnej im-
munoterapii. Szczegółowe wskazania różnią się dla poszcze-
gólnych produktów. Wszystkie mają zastosowanie w leczeniu 
chłoniaka rozlanego z dużych komórek B (ang. diffuse large 
B-cell lymphoma, DLBCL), przy czym w pojęciu tym mieści się 
DLBCL po transformacji z  chłoniaka grudkowego (ang.  fol-
licular lymphoma, FL). Axi-cel oraz Liso-cel mają ponadto 
rejestrację w  leczeniu chorych na pierwotnego chłoniaka 
śródpiersia z  dużych komórek B (ang. primary mediastinal 
large B-cell lymphoma, PMBCL), Axi-cel w leczeniu chłoniaka 
z komórek B o wysokim stopniu złośliwości (ang. high grade 
B-cell lymphoma, HGBCL), a Liso-cel u chorych na FL stopnia 
3B. Terapie Axi-cel i Tisa-cel w powyższych wskazaniach są 
w Polsce objęte refundacją, choć z pewnymi ograniczeniami 
(Tabela 1.1).

Axi-cel, Tisa-cel i Liso-cel były testowane w ramach badań 
klinicznych III fazy u  chorych z  pierwotną opornością lub 
wznową do 12 miesięcy od zakończenia leczenia pierwszej 
linii. W  ramionach kontrolnych stosowano immunoche-
mioterapię ratunkową z intencją przeprowadzenia leczenia 
wysokodawkowego wspomaganego transplantacją auto-
logicznych komórek krwiotwórczych (ang. autologous he-
matopoietic cell transplantation, auto-HCT), co dotąd było 
uważane za postępowanie standardowe. W badaniach nad 
Axi-cel i Liso-cel wykazano jednoznaczną przewagę terapii 
CAR-T w odniesieniu do przeżycia wolnego od zdarzeń de-
finiowanych jako brak odpowiedzi, progresję, konieczność 
zmiany leczenia lub zgon bez progresji.7,8 Stwierdzono też 
większe prawdopodobieństwo PFS dla terapii CAR-T w po-
równaniu z leczeniem standardowym. W przypadku Axi-cel, 
przy dłuższym czasie obserwacji, stwierdzono też przewagę 
w odniesieniu do całkowitego przeżycia.7 Badanie dotyczące 
Tisa-cel nie ujawniło natomiast istotnych różnic pomiędzy 
ramieniem CAR-T i  leczeniem standardowym.9 Axi-cel i  Li-
so-cel zostały w Unii Europejskiej zarejestrowane w lecze-
niu drugiej linii u chorych na DLBCL, a Liso-cel dodatkowo 

u chorych na PMBCL, HGBCL i FL stopnia 3B. W Polsce refun-
dacją w leczeniu drugiej linii został jak dotąd objęty wyłącz-
nie Axi-cel (Tabela 1.1).

Terapia CAR-T ma też zastosowanie w leczeniu innych, mniej 
agresywnych podtypów B-NHL. Brexu-cel i Liso-cel badano 
u chorych na chłoniaka z komórek płaszcza (ang. mantle cell 
lymphoma, MCL) po niepowodzeniu co najmniej dwóch linii 
leczenia, w  tym zawierającej inhibitor kinazy tyrozynowej 
Brutona (ang. Bruton tyrosine kinase inhibitor, BTKi).10,11 Od-
setki CR wyniosły 68 proc. dla Brexu-cel i 72 proc. dla Liso-
-cel, a mediany PFS – odpowiednio 16 miesięcy i 15 miesięcy. 
Oszacowanie szansy wyleczenia wymaga dłuższej obserwacji. 
W oparciu o  te wyniki Axi-cel został zarejestrowany w Unii 
Europejskiej i  jest objęty refundacją w  Polsce (Tabela 1.1). 
Liso-cel jest w tym wskazaniu zarejestrowany w USA.

Leczenie CAR-T cechuje się bardzo dużą skutecznością u cho-
rych na FL. Tisa-cel i  Liso-cel stosowano w  badaniach kli-
nicznych po niepowodzeniu co najmniej 2 linii leczenia.12,13 
Odsetki CR wyniosły odpowiednio 68 proc. i 94 proc. Axi-cel 
był testowany w  badaniu II fazy obejmującym chorych po 
niepowodzeniu co najmniej 3 linii leczenia.14 CR uzyskano 
u 76 proc. pacjentów. We wszystkich trzech badaniach sza-
cowane prawdopodobieństwo PFS po 2 latach przekraczało 
50 proc., z nadzieją, że u znacznej części chorych odpowiedzi 
mogą być trwałe. Wszystkie trzy produkty zostały zarejestro-
wane do leczenia chorych na FL w USA, Tisa-cel i Axi-cel mają 
też rejestrację w Europie. Żaden z nich nie jest jak dotąd ob-
jęty refundacją w Polsce (Tabela 1.1).

Skuteczność i bezpieczeństwo Liso-cel badano też u chorych 
na przewlekłą białaczkę limfocytową/chłoniaka z małych ko-
mórek B po niepowodzeniu co najmniej 2 linii leczenia, w tym 
BTKi.15 Całkowitą odpowiedź wykazano u 18 proc. pacjentów. 
Czas obserwacji był zbyt krótki, żeby oszacować skuteczność 
długoterminową. Na podstawie wyników tego badania Liso-
-cel został zarejestrowany w powyższym wskazaniu w USA.

1.2. CAR-T anty-BCMA w praktyce klinicznej

CAR-T o swoistości anty-BCMA mają zastosowanie w  lecze-
niu chorych na MM. Jak dotąd zarejestrowano dwa tego typu 
produkty: idekabtagen wikleucel (Ide-cel) oraz ciltakabtagen 
autoleucel (Cilta-cel). W badaniach I  i  II fazy oba wykazały 
dużą wczesną skuteczność u chorych, u których stosowano 
uprzednio wiele linii leczenia. Aktualne rejestracje są oparte 
na wynikach badań III fazy z  randomizacją. Ide-cel porów-
nywano ze standardowym leczeniem u  chorych po niepo-
wodzeniu 2-4 linii leczenia, zawierających m.in. inhibitor 

Jak dotąd zarejestrowano cztery 
produkty CAR-T o swoistości anty-CD19: 
tisagenlecleucel (Tisa-cel), aksykabtagen 
cyloleucel (Axi-cel), lizokabtagen meraleucel 
(Liso-cel) oraz breksukabtagen autoleucel 
(Brexu-cel). Różnią się one pod względem 
struktury konstruktu, a w szczególności 
rodzaju domeny kostymulującej.
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proteasomu, lek immunomodulujący i  przeciwciało mo-
noklonalne anty-CD38.16 Łączny odsetek odpowiedzi wyniósł 
71 proc. w ramieniu z Ide-cel wobec 42 proc. w ramieniu z le-
czeniem standardowym. Odsetki CR wyniosły odpowiednio 
44 proc. i 5 proc., a mediana PFS – 14 miesięcy i 4 miesiące. Do 
badania nad Cilta-cel włączano chorych po niepowodzeniu 
1-3 linii, z opornością na lenalidomid.17 Odsetek odpowiedzi 
wyniósł 85 proc. w grupie Cilta-cel wobec 67 proc. w ramie-
niu ze standardowym leczeniem, a odsetki CR odpowiednio 
73 proc. i 22 proc. Przy medianie czasu obserwacji wynoszącej 
16 miesięcy, mediana PFS w ramieniu z Cilta-cel nie zosta-
ła osiągnięta wobec 12 miesięcy w ramieniu referencyjnym. 
Oba leki zostały zarejestrowane w Unii Europejskiej, nie są 
jednak objęte refundacją w Polsce (Tabela 1.1).

1.3. Kierunki rozwoju terapii CAR-T

Wskazania do terapii CAR-T dynamicznie się poszerzają. Do-
tyczy to zarówno wcześniejszych niż dotąd linii leczenia, jak 
też nowych jednostek chorobowych. W odniesieniu do B-ALL, 
B-NHL i  MM toczą się badania kliniczne nad włączeniem 
CAR-T do algorytmów leczenia pierwszej linii. Zakłada się, że 
mogłoby to zwiększyć szansę na wyleczenie i  jednocześnie 
skrócić łączny czas terapii. W przypadku B-ALL standardowa 
chemioterapia trwa ponad 2 lata. Stosując CAR-T w konsoli-
dacji, bezpośrednio po uzyskaniu CR, czas ten nie przekra-
czałby 3 miesięcy.

Nowe potencjalne wskazania obejmują m.in. ALL z linii lim-
focytów T (T-ALL), nowotwory mieloidalne, nowotwory lite 
i choroby autoimmunologiczne. Prace nad CAR-T w T-ALL wy-
dają się najbardziej zaawansowane. Celem terapii w  bada-
niach pierwszej fazy był zazwyczaj antygen CD7, występujący 
jednak również na prawidłowych limfocytach T i, co za tym 
idzie, na samych komórkach CAR-T. Konieczna jest więc tu 
dodatkowa modyfikacja genetyczna polegająca na wyłącze-
niu ekspresji CD7, aby zapobiec wzajemnemu eliminowaniu 
się komórek CAR-T. Można to osiągnąć np. z zastosowaniem 
technologii CRISPR-Cas9 lub poprzez edycję pojedynczych 
zasad azotowych. Dodatkowo, długotrwała deplecja lim-
focytów T stwarza bardzo duże ryzyko zagrażających życiu 

infekcji. Terapię anty-CD7 traktuje się więc często jako lecze-
nie pomostowe do allo-HCT.

Wśród nowotworów układu krwiotwórczego największe po-
trzeby dotyczą ostrej białaczki szpikowej (ang. acute myeloid 
leukemia, AML). Wyniki leczenia opornych i nawrotowych po-
staci AML za pomocą konwencjonalnej chemioterapii są złe, 
a jedyną realną szansę wyleczenia stanowi allo-HCT, najlepiej 
wykonana w stadium CR. W przeciwieństwie do nowotworów 
linii limfoidalnej bardzo trudno jest tu zidentyfikować anty-
gen docelowy, który byłby specyficzny dla nowotworu, a jed-
nocześnie nieobecny na prawidłowych komórkach proge-
nitorowych. Wyniki opublikowanych do tej pory pilotowych 
doświadczeń klinicznych z zastosowaniem CAR-T o swoisto-
ści anty-CD33, -CD123, -CLL1, -NKG2D wskazują na raczej małą 
skuteczność i  dużą toksyczność terapii, a  w  szczególności 
na duże ryzyko trwałej aplazji szpiku. Allo-HCT wydaje się tu 
niezbędnym uzupełnieniem strategii postępowania.

Prace nad CAR-T w  leczeniu nowotworów litych są szeroko 
zakrojone. Dotyczy to zarówno badań przedklinicznych, jak 
i  badań klinicznych wczesnych faz. Tu również ogranicze-
niem są trudności w identyfikacji swoistego dla nowotworu 
antygenu, ale też zmienność fenotypowa komórek w obrę-
bie guza, utrudniona penetracja komórek CAR-T oraz wła-
ściwości immunosupresyjne mikrośrodowiska. Najbardziej 
obiecujące wyniki raportowano dla neuroblastomy u dzieci. 
Wśród 27 pacjentów leczonych CAR-T o swoistości anty-GD2 
łączny odsetek odpowiedzi wyniósł 63 proc., a CR – 33 proc.18

Niezwykle obiecujące dane raportowano dla zastosowania 
CAR-T anty-CD19 w leczeniu chorób autoimmunologicznych. 
Najbardziej zaawansowane prace w tym zakresie dotyczą pa-
cjentów z  toczniem rumieniowatym układowym, który jest 
chorobą w pełni zależną od produkcji autoprzeciwciał. Cza-
sowa deplecja limfocytów B pozwala na uzyskanie CR u cho-
rych opornych na wiele stosowanych wcześniej linii leczenia 
immunosupresyjnego.19 Zachęcające wyniki raportowano też 
w leczeniu twardziny układowej, idiopatycznych miopatii za-
palnych i stwardnienia rozsianego.

Szeroki obszar badań dotyczy optymalizacji konstruktu 
CAR, zmierzającej do zwiększenia skuteczności terapii i po-
prawy jej bezpieczeństwa. Wszystkie zarejestrowane do tej 

Wśród nowotworów  
układu krwiotwórczego największe potrzeby 
dotyczą ostrej białaczki szpikowej.

Prace nad CAR-T w leczeniu nowotworów 
litych są szeroko zakrojone. Dotyczy to 
zarówno badań przedklinicznych, jak i badań 
klinicznych wczesnych faz.
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pory produkty należą do tzw. drugiej generacji CAR-T, tj. po-
siadają domenę aktywującą (CD3ζ) i  jedną domenę kosty-
mulującą. CAR-T trzeciej generacji mają dwie domeny ko-
stymulujące, CAR-T czwartej generacji – domenę indukującą 
produkcję cytokin np. interleukiny-12, a CAR-T piątej gene-
racji – domenę aktywującą szlak JAK-STAT3/5. Manipulacje 
te mają zwiększać zdolności cytotoksyczne komórek CAR-T. 
Z  kolei zwiększeniu bezpieczeństwa ma służyć uzupełnie-
nie konstruktów o mechanizmy umożliwiające „włączanie” 
i  „wyłączanie” ekspresji receptora, a  także biodegradację 
samego konstruktu. Szeroki panel możliwości wiąże się 
również z  zastosowaniem CAR-T o  podwójnej swoistości, 
np. anty-CD19 i anty-CD22. Zmniejsza to ryzyko „ucieczki im-
munologicznej” komórek nowotworowych związane z utra-
tą ekspresji antygenu docelowego. Z drugiej strony otwiera 
pole manipulacji, gdzie aktywacja komórki CAR-T może być 
warunkowana jednoczesnym rozpoznaniem dwóch antyge-
nów bądź przeciwnie – hamowana rozpoznaniem jednego 
z nich.

Jak dotąd przedmiotem transdukcji konstruktu CAR były 
głównie limfocyty T. Potencjalnie można tu też jednak wyko-
rzystać inne komórki układu odpornościowego o właściwo-
ściach cytotoksycznych takie jak komórki NK, komórki NKT 
czy makrofagi. Pierwsze doniesienia wskazują na mniejszą 
toksyczność CAR-NK w porównaniu z CAR-T. Nie ma jednak 
jak dotąd przekonujących danych klinicznych potwierdzają-
cych ich skuteczność.

Wszystkie zarejestrowane dotąd produkty CAR-T mają cha-
rakter autologiczny, tj. pochodzą z limfocytów T pobieranych 
z  krwioobiegu pacjenta. Stwarza to istotne trudności logi-
styczne, wydłuża też czas od kwalifikacji chorego do infu-
zji CAR-T. Alternatywne podejście to generowanie komórek 
CAR-T od zdrowych dawców. Stałyby się one wtedy lekiem 
dostępnym „od ręki”. Stwarza to jednak konieczność dodat-
kowych manipulacji genetycznych polegających na zabloko-
waniu ekspresji antygenów HLA, żeby zapobiec odrzuceniu 
produktu przez układ odpornościowy biorcy, a  także eks-
presji oryginalnego receptora limfocytów T celem zapobie-
żenia chorobie przeszczep-przeciw-gospodarzowi. Pierwsze 
doniesienia nad zastosowaniem allogenicznych CAR-T w ba-
daniach klinicznych odnoszą się do chorych na T-ALL, MM 
i chłoniaki z dojrzałych komórek T. Wskazują one na bezpie-
czeństwo tej strategii. Ocena skuteczności wymaga jednak 
dalszych obserwacji.

Najdalej idąca koncepcja zmierzająca do upowszechnienia 
terapii CAR-T to próba generowania tych komórek in vivo 
w  organizmie pacjenta. Polega na dożylnej infuzji wektora 
wirusowego zawierającego określony konstrukt CAR, „zapa-
kowanego” w kapsułę pozwalającą wybiórczo infekować lim-
focyty T. Dowody na „wykonalność” takiej transdukcji oraz 
aktywność powstałych w ten sposób komórek CAR-T pocho-
dzą jak dotąd wyłącznie z badań przedklinicznych.20
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Rozdział 2.

Ścieżka pacjentów chorych na chłoniaki, leczonych 
terapiami CAR-T w Polsce

Prof. dr hab. n. med. Lidia Gil 
Katedra i Klinika Hematologii i Transplantacji Szpiku, Uniwersytet Medyczny w Poznaniu

2.1. Zasady prowadzenia terapii CAR-T 
w leczeniu chłoniaków w Polsce

Terapia CAR-T w leczeniu chłoniaków u dorosłych pacjentów 
w  Polsce jest refundowana w  ramach programu lekowego 
B.12.FM dla następujących wskazań:
1.	 w drugiej linii dla chorych kwalifikujących się do przesz-

czepienia autologicznych komórek krwiotwórczych (au-
toHCT; autologous hematopoietic stem cell transplanta-
tion) z pierwotną opornością lub wczesnym nawrotem 
(<12 miesięcy) po terapii pierwszej linii dla DLBCL NOS 
(diffuse large B-cell lymphoma not otherwise specified), 
HGBCL (high grade B-cell lymphoma), TFL (transfor-
med follicular lymphoma); lek: aksykabtagen cyloleucel 
(Yescarta);

2.	 w  trzeciej lub kolejnych liniach leczenia systemowego 
dla DLBCL NOS, HGBCL, TFL; leki: aksykabtagen cyloleu-
cel (Yescarta) i tisagenlecleucel (Kymriah);

3.	 w  trzeciej lub kolejnych liniach leczenia systemowego 
dla PMBCL (primary mediastinal B-cell lymphoma); lek: 
aksykabtagen cyloleucel (Yescarta);

4.	 w  trzeciej lub kolejnych liniach leczenia systemowego 
dla MCL (mantle cell lymphoma); lek: breksukabtagen 
autoleucel (Tecartus).

Prawdopodobnie w  najbliższym czasie będzie możliwość 
stosowania w Polsce terapii CAR-T w nowych wskazaniach – 
terapia drugiej linii dla chorych nie kwalifikujących się do 
autoHCT oraz terapia trzeciej lub kolejnych linii w  lecze-
niu chłoniaków grudkowych, a  także kolejnego leku CAR-T: 
lizokaptagen maraleucel (Breyanzi).

Leczenie z zastosowaniem CAR-T może być prowadzone tyl-
ko w ośrodkach akredytowanych przez Ministerstwo Zdrowia 
i dostawcę technologii (Gilead/Kite, Novartis, BMS). Obecnie 
w Polsce jest 13 takich ośrodków dla dorosłych i 2 dla dzieci, 
zapewniających bardzo dobry dostęp do leczenia. Refunda-
cja leczenia za pomocą terapii CAR-T dla pacjenta w ramach 
programu lekowego jest możliwa po akceptacji wniosku 
przez Zespół Koordynacyjny ds. CAR-T w leczeniu chorych na 
chłoniaki, powołany przez Prezesa Narodowego Funduszu 
Zdrowia. Wniosek o  leczenie z  zastosowaniem CAR-T może 
wystawić tylko ośrodek akredytowany. Analiza wniosków od-
bywa się w ciągu 3 dni od jego wpłynięcia do Zespołu. Obec-
nie spotkania online Zespołu odbywają się co najmniej jeden 
raz w tygodniu. 

Pierwsza faza leczenia – to pobranie limfocytów T za pomocą 
separatora komórkowego (afereza) w ośrodku akredytowa-
nym. Pobrane komórki jako świeży (Yescarta, Tecartus) lub 
zamrożony produkt (Kymriah) są transportowane przez ku-
riera do laboratorium specjalistycznego (Europa, USA) celem 
modyfikacji genetycznej, która zajmuje około 3 tygodni. Pa-
cjent do leczenia z zastosowaniem CAR-T musi więc spełnić 
kryteria związane z  chorobą i  fazą terapii, jak również kry-
teria pozwalające na przeprowadzenie aferezy. Bardzo duże 
znaczenie ma rodzaj leczenia prowadzonego przed aferezą 
i czas jego zakończenia przed zabiegiem, ze względu na jego 
wpływ na limfocyty T podlegające modyfikacji. Liczne ba-
dania obserwacyjne potwierdziły negatywny wpływ, tak na 
szanse modyfikacji genetycznej, jak i  wyniki leczenia przy 
zastosowaniu CAR-T u  chorych, którzy otrzymali leczenie 
oparte o  bendamustynę w  okresie poprzedzającym, nawet 
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do 9  miesięcy. Dla wielu leków i  metod leczenia (radiote-
rapia, alloHCT) opracowano bezpieczne odstępy czasu, tzw. 
washout time.

W okresie oczekiwania na lek – jak wspomniano, około 3 ty-
godnie – większość pacjentów wymaga leczenia pomosto-
wego, którego sposób i intensywność ustala się indywidual-
nie. Leczenie pomostowe może być prowadzone w ośrodku 
kierującym (macierzystym), ale w  ścisłym porozumieniu 
z ośrodkiem leczącym, prowadzącym terapię CAR-T. 

Zmodyfikowane genetycznie limfocyty T jako lek wracają do 
ośrodka leczącego w formie zamrożonej. Ich podanie dożyl-
ne poprzedza zastosowanie terapii limfodeplecyjnej opartej 
o fludarabinę i cyklofosfamid. Po infuzji komórek CAR-T pa-
cjent wymaga obserwacji szpitalnej przez co najmniej 7 dni. 
We wczesnym okresie (do 30. doby) pacjent jest monitoro-
wany pod kątem wystąpienia powikłań: CRS, ICANS, infek-
cje i  inne. W okresie od 30. doby monitorowanie obejmuje 
ocenę skuteczności leczenia i możliwych powikłań (infekcje, 
cytopenie, hypogammaglobulinemia, wtórne nowotwory 
i inne). Opieka w tej fazie leczenia może być dzielona pomię-
dzy ośrodek macierzysty i ośrodek CAR-T. 

W  przypadku oporności lub wznowy po terapii CAR-T jest 
możliwe dalsze leczenie, zwłaszcza oparte o  zastosowanie 
immunokoniugatów lub przeciwciał bispecyficznych oraz al-
loHCT (allogeneic stem cell transplantation). 

2.2. Chłoniaki agresywne z dużych komórek B 
– ścieżka leczenia 

Chłoniaki agresywne z dużych komórek B (LBCL; large B-cell 
lymphoma) stanowią najczęstszą postać chłoniaków agre-
sywnych u  osób dorosłych. Potwierdzenie rozpoznania tej 
choroby jest wskazaniem do leczenia u wszystkich pacjen-
tów, a  postępowanie powinno uwzględniać aaIPI (age-ad-
justed International Prognostic Index), wiek pacjenta, stan 
ogólny i choroby współistniejące.

Leczenie pierwszej linii pacjentów z grup niskiego 
ryzyka aaIPI 0-1
Obowiązujące leczenie dla pacjentów z grupy niskiego ryzy-
ka (aaIPI 0-1) opiera się o stosowanie chemioterapii CHOP-R 
(cyklofosfamid, doksorubicyna, winkrystyna, prednizon, 
rytuksymab). U  chorych uzyskujących remisję metabolicz-
ną w  PET (pozytronowa tomografia emisyjna) w  ocenie po 
3 cyklach, wystarczające jest zastosowanie łącznie 4 cykli, 
a  szanse wieloletniego przeżycia wynoszą 89-90 proc. Pa-
cjenci z progresją po 3 × CHOP-R powinni być leczeni zgodnie 

z zasadami opisanymi poniżej. U wybranych z brakiem cał-
kowitej remisji po 3 × CHOP-R można rozważyć radioterapię 
i/lub wydłużenie leczenia do 6 cykli immunochemioterapii.

Leczenie pierwszej linii pacjentów z grup 
wysokiego ryzyka aaIPI ≥2
W oparciu o wyniki badania 3. fazy POLARIX, opublikowane 
w 2021 roku, do terapii pierwszej linii u chorych z wysokim 
ryzykiem został zarejestrowany polatuzumab wedotyny (Po-
livy) w  skojarzeniu z  R-CHP: Pola-R-CHP (polatuzumab we-
dotyny, rytuksymab, cyklofosfamid, doksorubicyna, predni-
zon). Leczenie umożliwia wydłużenie przeżycia wolnego od 
progresji (PFS; progression free survival) (76,7% vs. 70,2%) 
i zmniejsza ryzyko konieczności leczenia drugiej linii w po-
równaniu do dotychczasowego standardu CHOP-R. 

Leczenie postaci opornej lub nawrotowej
Pacjenci z  potwierdzoną opornością na terapię pierwszej 
linii lub wczesnym nawrotem (≤ 12 miesięcy) powinni być 
kwalifikowani do terapii CAR-T z  zastosowaniem aksykab-
tagenu cyloleucel (Yescarta) lub lizokaptagen maraleucel 
(Breyanzi). Terapia ta zastąpiła dotychczas obowiązującą 
strategię, polegającą na zastosowaniu chemioterapii ratun-
kowej i  transplantacji autologicznych komórek krwiotwór-
czych (autoHCT) i dotyczy pacjentów kwalifikujących się do 
przeszczepienia. Leczenie umożliwia wydłużenie dwuletnie-
go przeżycia wolnego od zdarzeń (EFS; event free survival) 
do ponad 40 proc. w porównaniu ze standardowym postę-
powaniem (EFS wynoszący 16 proc.). Wydłużona obserwacja 
potwierdziła korzyść dotyczącą przeżycia całkowitego oraz 
poprawę jakości życia. 

Chorzy z  późnym nawrotem choroby, powyżej 12 miesięcy, 
którzy odpowiadają na terapię ratunkową, są kwalifikowa-
ni do autoHCT. W  leczeniu ratunkowym stosuje się najczę-
ściej schematy oparte o  cis-platynę: DHAP (deksametazon, 
cytarabina, cisplatyna), ESHAP (metylprednizolon, etopozyd, 
cisplatyna), ICE (ifosfamid, karboplatyna, etopozyd).

Dla chorych nie kwalifikujących się do leczenia z  zastoso-
waniem autoHCT, zarówno z pierwotną opornością, jak i na-
wrotem wczesnym i późnym, obecnie najskuteczniejsza jest 
chemioimmunoterapia oparta o  glofitamab w  skojarzeniu 
z  R-GemoOx (rytuksymab, gemcytabina, oksaliplatyna). Le-
czenie zostało zarejestrowane na podstawie badania STAR-
GLO i  wykazało korzyść w  porównaniu do terapii R-GemOx 
w  odniesieniu do odsetka odpowiedzi (68,3% vs. 40,7%), 
24-miesięcznego przeżycia wolnego od progresji 51,7% vs. 
25,2%, a  co najważniejsze – przeżycia całkowitego 52,8% 
vs. 33,5%. Leczenie to nie jest jeszcze w Polsce refundowa-
ne, a  stosowane schematy leczenia w  tej grupie chorych 
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obejmują R-GemOx, Pola-BR (polatuzumab wedotyny, ben-
damustna, rytuksymabem) lub tafasytamab w  skojarzeniu 
z  lenalidomidem. Pola-BR umożliwia uzyskanie odpowiedzi 
u 40 proc. chorych w porównaniu do 17,5 proc. po BR, a pro-
gnozowane przeżycie 2-letnie wynosi 38 proc. Skuteczność 
leczenia jest tym lepsza, im wcześniej zostaje zastosowane. 
Tafasytamab z  lenalidomidem z  kolei umożliwia uzyskanie 
odpowiedzi u ponad 57 proc. pacjentów. 

W pacjentów z nawrotem lub opornością po co najmniej 2 li-
niach leczenia terapia CAR-T w  Polsce jest zarejestrowana 
i  refundowana. Dostępne są dwa produkty: aksykabtagen 
cyloleucel (Yescarta) i  tisagenlecleucel (Kymriah). Leczenie 
umożliwia uzyskanie długoletnich odpowiedzi na poziomie 
30-45 proc. 

Dla pacjentów z  potwierdzonym nawrotem lub opornością 
na 2 linie terapii, którzy nie kwalifikują się do transplanta-
cji komórek krwiotwórczych lub terapii CAR-T (lub nie ma 
możliwości jej zastosowania), skuteczne pozostają lanka-
stuksymab tezyryny (Zynlonta) oraz przeciwciała bispecy-
ficzne, glofitamab lub epkorytamab stosowane w monotera-
pii. Leki te można stosować także w przypadku nawrotu lub 
progresji po terapii CAR-T. Lonkastuksymab tezyryny umoż-
liwia zyskanie odpowiedzi u ponad 48 proc. chorych. Zare-
jestrowane w  ostatnim czasie przeciwciała bispecyficzne 
– to epkorytamab (Tepkinly) prowadzący do uzyskania od-
powiedzi u 63 proc. chorych z CR na poziomie 39 proc.; glo-
fitamab (Columvi) z  odpowiedzią obserwowaną u  50 proc. 
i CR u 38 proc. chorych. Istotne jest, że u chorych ze wznową 

lub opornością na 2 linie konwencjonalnej chemioimmuno-
terapii jej kontynuacja jest mało skuteczna.

2.3. Chłoniak z komórek płaszcza – ścieżka 
leczenia w Polsce

U  chorych na chłoniaka z  komórek płaszcza (MCL; mantle 
cell lymphoma) kwalifikujących się do autoHCT standardem 
w  Polsce jest stosowanie chemioimmunoterapii opartej 
o  CHOP-R i  DHAP naprzemiennie, autoHCT jako konsolida-
cja remisji i  podtrzymywanie rytuksymabem, niezależnie 
od czynników rokowniczych. Chorzy nie kwalifikujący się do 
przeszczepienia najczęściej otrzymują terapię opartą o ben-
damustynę. 

W  leczeniu postaci nawrotowej i opornej MCL wysoką sku-
teczność wykazują inhibitory kinazy Brutona (iBTK) w mono-
terapii lub terapii skojarzonej. W Polsce w ramach programu 
lekowego dostępne jest leczenie ibrutynibem w monotera-
pii, który zastosowany zwłaszcza w 2. linii umożliwia uzyska-
nie odpowiedzi u 78 proc. chorych z medianą OS (całkowite 
przeżycie; overall survival) 25,4 miesiące. 

Terapia CAR-T w MCL (Tecartus) jest w Polsce dostępna i re-
fundowana w 3. lub kolejnych liniach leczenia obejmujących 
iBTK. Leczenie zostało zarejestrowane na podstawie badania 
ZUMA 2 i umożliwia uzyskanie odpowiedzi u 93 proc. chorych 
z OS (12 miesięcy) 75 proc., także w grupach niekorzystnego 
rokowania (TP53/17p; Ki67>50%).
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Rozdział 3. 

Ścieżka pacjentów chorych na szpiczaka 
plazmocytowego, leczonych terapiami CAR-T

prof. dr hab. n. med. Dominik Dytfeld
Katedra i Klinika Hematologii i Transplantacji Szpiku UM w Poznaniu,  

prezes Polskiego Konsorcjum Szpiczakowego

Terapie z użyciem komórek CAR-T (chimeric antigen receptor 
T-cell) stanowią jedną z najbardziej zaawansowanych i obie-
cujących metod leczenia nowotworów hematologicznych. 
W ostatnich latach terapie CAR-T zostały zarejestrowane rów-
nież w leczeniu szpiczaka plazmocytowego. Obecnie w Euro-
pie (i w Polsce) dostępne są dwie terapie: idecabtagene vic-
leucel (ide-cel), zatwierdzona dla pacjentów po co najmniej 
dwóch liniach leczenia, oraz ciltacabtagene autoleucel (cil-
ta-cel), dopuszczona do stosowania już po jednej linii terapii 
u chorych z nawrotem lub opornością. Obie terapie wykazują 
bardzo wysoką skuteczność — odsetek odpowiedzi (overall 
response rate, ORR) przekracza 80 proc., a w przypadku cil-
ta-cel odsetek odpowiedzi całkowitych (complete response, 
CR) sięga nawet 70–80 proc., co czyni ją jedną z najskutecz-
niejszych strategii terapeutycznych dostępnych obecnie dla 
pacjentów z nawrotowym szpiczakiem plazmocytowym.

Pierwotnie do terapii CAR-T kwalifikowano wyłącznie pa-
cjentów z  bardzo zaawansowanym szpiczakiem plazmo-
cytowym – po co najmniej trzech liniach leczenia, które 
musiały obejmować przeciwciało anty-CD38, inhibitor pro-
teasomów oraz lek immunomodulujący. Badania KarMMa 
(Munshi et al., 2021, NEJM) oraz CARTITUDE-1 (Berdeja et al., 
2021, Lancet) wykazały bardzo wysoką skuteczność medianę 
PFS przekraczającą nawet 35 miesięcy. Choć były to popula-
cje trudne, wyniki stanowiły przełom w leczeniu szpiczaka 
opornego.

Nowe dane z badań KarMMa-3 oraz CARTITUDE-4, opubliko-
wane odpowiednio w NEJM (2023) i Lancet (2023), udowod-
niły, że wcześniejsze zastosowanie CAR-T – już po jednej lub 

dwóch liniach leczenia – znacząco zwiększa skuteczność 
terapii i poprawia rokowanie pacjentów. Na podstawie tych 
wyników rejestracja obu terapii została rozszerzona na wcze-
śniejsze linie leczenia. Dzięki temu CAR-T stała się opcją nie 
tylko ostatniej szansy, lecz także jednym z najlepszych roz-
wiązań terapeutycznych u  wybranych pacjentów już wcze-
śniej w przebiegu choroby.

CAR-T to terapia once and done, która – w przeciwieństwie do 
leczenia przewlekłego – może przynieść długotrwałą odpo-
wiedź po jednorazowej infuzji. Ma to ogromne znaczenie dla 
jakości życia pacjentów – zmniejsza potrzebę częstych wizyt, 
leków doustnych i dożylnych, a także wpływa korzystnie na 
funkcjonowanie społeczne i zawodowe.

Choć w leczeniu szpiczaka rozwijany jest cały wachlarz terapii 
ukierunkowanych na antygen BCMA, takich jak przeciwciała 
dwuswoiste (np. teclistamab, elranatamab) oraz zbliżająca się 
rejestracja koniugatów przeciwciało-lek (antibody-drug con-
jugates, ADC), np. belantamab mafodotin, to właśnie CAR-T 
wyróżnia się najwyższą skutecznością. Opublikowane w 2025 r. 
rekomendacje EHA/EMN w Nature Reviews Clinical Oncology 
jednoznacznie wskazują, że CAR-T powinna być preferowaną 
opcją leczenia u pacjentów spełniających kryteria kwalifikacji.

Ważne jest również, że w przeciwieństwie do autologiczne-
go przeszczepienia szpiku, CAR-T jest terapią bezpieczniej-
szą, mniej toksyczną, a wiek chorego nie powinien stanowić 
bariery – o  ile zachowane są funkcje kluczowych narządów 
(serca, nerek, wątroby) oraz pacjent prezentuje dobry stan 
ogólny.
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Obecna ścieżka pacjenta kwalifikowanego do terapii CAR-T 
w szpiczaku plazmocytowym obejmuje kilka kluczowych eta-
pów, które muszą być starannie skoordynowane, aby zapew-
nić bezpieczeństwo i skuteczność leczenia.

Pierwszym etapem jest rozpoznanie choroby oraz do-
kładna ocena jej przebiegu, w  tym ocena odpowiedzi na 
wcześniejsze terapie, obecność cech wysokiego ryzyka 
cytogenetycznego i  ogólny stan kliniczny pacjenta. Na-
stępnie lekarz prowadzący dokonuje kwalifikacji wstępnej, 
sprawdzając, czy pacjent spełnia kryteria do terapii CAR-T 
– przede wszystkim oporność na co najmniej trzy klasy le-
ków (przeciwciała anty-CD38, inhibitory proteasomów, leki 
immunomodulujące).

Kolejnym krokiem jest szybkie skierowanie pacjenta do cer-
tyfikowanego ośrodka CAR-T. Jest to element kluczowy, po-
nieważ liczba takich ośrodków w  Polsce jest ograniczona. 
Opóźnienie w  skierowaniu może skutkować pogorszeniem 
stanu chorego i utratą szansy na skuteczne leczenie. Dlatego 
decyzja o  skierowaniu powinna być podejmowana natych-
miast po rozważeniu tej opcji terapeutycznej, nawet zanim 
spełnione zostaną wszystkie formalne kryteria kwalifikacji.

W certyfikowanym ośrodku odbywa się kwalifikacja formalna 
i kliniczna, obejmująca konsultację hematologiczną, badania 
laboratoryjne, ocenę funkcji narządów oraz testy wirusolo-
giczne. Po pozytywnej decyzji przeprowadza się leukaferezę 
– pobranie limfocytów T pacjenta, które następnie zostają 
poddane modyfikacji genetycznej w laboratorium.

W okresie oczekiwania na gotowy produkt (zwykle kilka ty-
godni), pacjent może otrzymać leczenie pomostowe (bridge 
therapy), mające na celu kontrolę choroby. Następnie, tuż 
przed infuzją CAR-T, pacjent otrzymuje limfodeplecję – naj-
częściej w postaci fludarabiny i cyklofosfamidu przez 3 dni.

Podanie komórek CAR-T odbywa się w  warunkach szpital-
nych. Po infuzji pacjent jest monitorowany pod kątem wcze-
snych powikłań, takich jak zespół uwalniania cytokin (CRS) 
oraz neurotoksyczność (ICANS). Pierwsze 7–14 dni wymaga 
ścisłego nadzoru, a kolejne 2–3 tygodnie to okres intensyw-
nego monitorowania ambulatoryjnego. Następnie następuje 
etap długoterminowego nadzoru, obejmujący badania kon-
trolne, ocenę odpowiedzi klinicznej i immunologicznej, oraz 
leczenie ewentualnych powikłań późnych, w tym przewlekłej 
cytopenii czy hipogammaglobulinemii.

Cały proces wymaga koordynacji wielodyscyplinarnego ze-
społu – hematologa, specjalisty intensywnej terapii, neuro-
loga, farmaceuty klinicznego i  doświadczonego personelu 
pielęgniarskiego. Efektywne przeprowadzenie chorego przez 
tę ścieżkę znacząco zwiększa szanse na uzyskanie trwałej od-
powiedzi na leczenie.

Aby nie ograniczać dostępu do terapii CAR-T, niezwykle istot-
ne jest, aby kontakt z certyfikowanym ośrodkiem następował 
na jak najwcześniejszym etapie rozważania takiej terapii – 
nawet zanim spełnione zostaną wszystkie kryteria formalne. 
Pozwala to na odpowiednie przygotowanie chorego i zwięk-
sza szansę na skuteczne wdrożenie leczenia.

Wnioski:

	● Terapia CAR-T w  szpiczaku plazmocytowym przeszła 
ewolucję – z  ostatniej opcji do preferowanej strategii 
terapeutycznej w wybranych liniach.

	● Jest to terapia bezpieczna, jednorazowa i  wysoce sku-
teczna.

	● Wymaga koordynacji i wczesnej identyfikacji pacjentów 
w ośrodkach certyfikowanych.

	● Powinna być rozważana nie tylko jako leczenie ratun-
kowe, ale jako wczesna i planowa strategia u pacjentów 
wysokiego ryzyka.

	● Rozwój CAR-T w  szpiczaku plazmocytowym w  Polsce 
stanowi szansę na poprawę wyników leczenia w popu-
lacji dotychczas uznawanej za praktycznie nieuleczalną, 
a raport taki jak niniejszy może stanowić istotne źródło 
wiedzy i impuls do dalszych zmian.

Opublikowane w 2025 r. rekomendacje EHA/
EMN w Nature Reviews Clinical Oncology 
jednoznacznie wskazują, że CAR-T powinna 
być preferowaną opcją leczenia u pacjentów 
spełniających kryteria kwalifikacji.
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Rozdział 4.

Bezpieczeństwo terapii i działania niepożądane 
terapii CAR-T

prof. dr hab. n. med. Krzysztof Giannopoulos
Zakład Hematoonkologii Doświadczalnej Uniwersytetu Medycznego w Lublinie,  

prezes Polskiego Towarzystwa Hematologów i Transfuzjologów

Wstęp

Terapie CAR-T (chimeric antigen receptor T-cell) stanowią 
jedną z  przełomowych innowacji w  leczeniu nowotworów 
hematologicznych. Terapia ta, szczególnie w  przypadku 
opornych lub nawrotowych form chłoniaków oraz białaczek, 
daje pacjentom szansę na długotrwałą remisję. Jednak, jak 
w przypadku każdej zaawansowanej terapii, także CAR-T wią-
że się z  wyzwaniami dotyczącymi bezpieczeństwa oraz za-
rządzania działaniami niepożądanymi. W  Polsce, podobnie 
jak w innych krajach, leczenie tymi terapiami staje się coraz 

powszechniejsze, jednak nadal wymaga szczegółowego mo-
nitorowania i  odpowiedniej strategii profilaktyki i  leczenia 
powikłań.

Działania niepożądane związane z terapią CAR-T można po-
dzielić na wczesne i późne powikłania:
1.	 Wczesne powikłania:

	– zespół uwalniania cytokin (CRS)
	– neurotoksyczność (ICANS)
	– cytopenie

Tabela 4.1. Diagnostyka różnicowa CRS

Diagnoza Różnicowanie z CRS

Zakażenie/sepsa Ocena pod kątem ogniskowych objawów zakażenia; analiza wyników posiewu i obrazo-
wania; terapia empiryczna zakażenia, szczególnie u pacjentów z neutropenią.

Zespół rozpadu guza Wyniki badań laboratoryjnych: podwyższone stężenie fosforanów, kwasu moczowego, 
potasu oraz obniżenie wapnia, pomocne może być oznaczenie LDH i kreatyniny

Nadwrażliwość Występuje od minut do godzin po infuzji

Limfohistiocytoza hemofagocytowa 
(zespół hemofagocytowy) (HLH) /zespół 

aktywacji makrofagów (MAS)

W przypadku podejrzeń należy zapoznać się z wytycznymi diagnostycznymi, które 
obejmują mutacje molekularne lub pięć z następujących objawów: gorączka; spleno-
megalia; cytopenia wpływające na co najmniej 2 różne linie komórkowe; hipertriglice-
rydemia; hemofagocytoza w szpiku, węzłach chłonnych, wątrobie lub śledzionie; niski 

poziom NK; podwyższona ferrytyna; zwiększenie stężenia rozpuszczalnego CD25

Zatorowość płucna
Ocena za pomocą angio-TK; oznaczenie d-dimerów często nie pomocne, ponieważ czę-
sto podwyższony wynik może wynikać z innych przyczyn lub też z samego rozpoznania 

nowotworu złośliwego
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Tabela 4.2. Ocena zaawansowania CRS

Parametr Stopień 1. Stopień 2. Stopień 3. Stopień 4.

Gorączka

Gorączka ≥ 38oC (niezwiązana z żadną inną przyczyną). U pacjentów, którzy mają CRS, a następnie otrzy-
mują leki przeciwgorączkowe lub terapię antycytokinową, taką jak tocilizumab lub steroidy, gorączka nie 

jest już wymagana do oceny ciężkości RS. W tym przypadku ocena CRS jest oparta na niedociśnieniu i/lub 
niedotlenieniu.

Niedociśnienie Brak
niewymagające wazo-

presorów

wymagające wazopre-
sora z wazopresyną lub 

bez wazopresyny

wymagające wielokrotnego 
wazopresora (z wyłączeniem 

wazopresyny)

Niedotlenienie Brak

wymagające tlenu 
o niskim przepływie 

(dostarczanego z pręd-
kością ≤ 6l/min)

wymagające wysokiego 
przepływu tlenu (do-
starczanego z prędko-

ścią ≤ 6l/min)

wymagające dodatniego 
ciśnienia (np. CPAP, BiPAP, 

intubacji i wentylacji mecha-
nicznej)

Rycina 4.1. Algorytm postępowania CRS

STOPIEŃ 1.

Rozważ podanie  
tocilizumabu (Toci) dożylnie 

8 mg/kg (maks. 800 mg)

STOPIEŃ 3.

Deksametazon dożylnie  
20 mg/6 godzin przez 1-3 dni

Deksametazon dożylnie  
10 mg/6 godzin przez 1-3 dni

Deksametazon dożylnie  
20 mg/6 godzin przez 3 dni, 

następnie stopniowe  
zmniejszenie dawki  

w ciągu 3-7 dni

W przypadku braku poprawy 
w ciągu 3 dni i przy braku 

innych możliwych rozpoznań 
różnicowych

STOPIEŃ 2.

Deksametazon dożylnie  
10 mg/6 godzin przez 1-3 dni

Powiadom lokalny oddział intensywnej terapii (ICU)

Rozpocznij profilaktyczne leczenie szerokospektralnymi antybiotykami i terapię objawową

Leczenie CSR (poza badaniami klinicznymi)

W przypadku  
pogorszenia 

W przypadku  
pogorszenia 

Tocilizumab dożylnie 8 mg/kg (maks. 800 mg) powinien być podawany na oddziale hematologii 
przed przeniesieniem na OIOM

W przypadku braku poprawy po 12 godzinach,  
powtórzyć tocilizumab dożylnie 8 mg/kg (maks. 800 mg)

Jeśli objawy utrzymują się bez poprawy 

STOPIEŃ 4.

• � Zmień na metylopredni-
zolon dożylnie 1000 mg/d 
przez 3 dni, następnie 
250 mg 2x/d przez 2 dni, 
125 mg 2x/d przez dwa dni, 
60 mg 2x/d przez 2 dni.

• � Rozważ powtórzenie toci-
lizumabu (maksymalnie 
1 dodatkowa dawka  
w przypadku braku ICANS.
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2.	 Późne powikłania:
	– infekcje
	– cytopenie
	– neurotoksyczność

4.1. Zespół uwalniania cytokin (CRS)

Zespół uwalniania cytokin (CRS) jest jednym z  głównych 
zagrożeń związanych z  terapią CAR-T. CRS jest odpowiedzią 
układu immunologicznego na intensywną aktywację komó-
rek T i może przyjąć postać łagodną (z objawami grypopo-
dobnymi) lub ciężką, zagrażającą życiu (np. z niewydolnością 
oddechową i hipotensją). W Polsce monitorowanie pacjen-
tów po infuzji komórek CAR-T jest szczególnie intensywne 
w pierwszych dwóch tygodniach po leczeniu i wymaga hospi-
talizacji pacjenta. Występująca u większości chorych reakcja 
na terapię CAR-T wiąże się z  czasowym wzrostem poziomu 
cytokin, co może prowadzić do objawów takich jak gorączka, 
dreszcze, bóle mięśniowe o różnym nasileniu klinicznym. 

W praktyce klinicznej ważne jest różnicowanie tych objawów 
(Tabela 4.1). W przypadkach ciężkich CRS mogą wystąpić hipo-
tensja, niewydolność oddechowa czy uszkodzenie narządów 
wewnętrznych. W zależności od natężenia objawów, chorych 
kategoryzuje się pod kątem zaawansowania CRS (Tabela 4.2). 

Leczenie CRS obejmuje m.in. podanie sterydów i  tocilizu-
mabu (inhibitora interleukiny-6), który skutecznie łagodzi 
objawy i  zmniejsza ryzyko powikłań. Wprowadzone zostały 
precyzyjne algorytmy postępowania w zależności od CRS, co 
istotnie ograniczyło konsekwencje kliniczne CRS oraz wystę-
powanie ciężkich powikłań (Rycina 4.1). 

Zrozumienie patomechanizmu CRS jest kluczowe, ponieważ 
wczesna odpowiedź cytokinowa może korelować ze skutecz-
nością kliniczną terapii CAR-T. Stąd modyfikowanie protoko-
łów terapeutycznych oraz samych produktów CAR-T w celu 
ograniczenia CRS jest tematem aktywnych badań.

Tabela 4.3. Postępowanie kliniczne w przypadku ICANS

Leczenie w zależnosci 
od nasilenia ICANS Brak CRS Dodatkowa terapia w przypadku współ-

istnienia CRS

Stopień 1 Opieka wspomagająca
Tocilizumab 8 mg/kg dożylnie przez  
1 godzinę (nie przekraczając dawki 

800 mg/dawkę)

Stopień 2

Opieka wspomagająca

1 dawka deksametazonu 10 mg dożylnie i ponowna ocena. 
Można powtarzać co 6-12 godzin, jeśli nie ma poprawy

Terapia anty-IL-6 zgodnie ze stopniem 
1aa Rozważyć przeniesienie pacjenta 
na oddział intensywnej terapii, jeśli 

neurotoksyczność jest związana z CRS 
stopnia ≥2

Stopień 3

Zalecana jest opieka na oddziale intensywnej terapii

Deksametazon w dawce 10 mg dożylnie co 6 godzin lub me-
tyloprednizolon w dawce 1 mg/kg dożylnie co 12 godz

Rozważyć powtarzanie neuroobrazowania (TK lub MRI) co 
2-3 dni, jeśli u pacjenta utrzymuje się neurotoksyczność 

stopnia ≥3

Terapia anty-IL-6 zgodnie ze stopniem 
1aa

Stopień 4

Opieka na oddziale intensywnej terapii, należy rozważyć 
wentylację mechaniczną w celu ochrony dróg oddechowych

Kortykosteroidy w dużych dawkach

Rozważyć powtarzanie neuroobrazowania (TK lub MRI) co 
2-3 dni, jeśli u pacjenta utrzymuje się neurotoksyczność 

stopnia ≥3

Leczenie drgawkowego stanu padaczkowego zgodnie z wy-
tycznymi instytucjonalnymi

Terapia anty-IL-6 zgodnie ze stopniem 
1aa

Modern Healthcare Institute

20



Odpowiednia klasyfikacja chorych pod kątem ryzyka, oce-
na zaawansowania, diagnostyka różnicowa i  postępowanie 
kliniczne wymagają zabezpieczenia dostępności wykwalifi-
kowanej kadry medycznej, szybkiej i  niekiedy pogłębionej 
diagnostyki oraz współpracy interdyscyplinarnej. Ośrodki 
prowadzące terapię CAR-T muszą spełniać te wymagania. 

W Polsce poza dostępnością finansową do programów leko-
wych istotnym elementem zapewniającym bezpieczeństwo 
terapii jest certyfikacja ośrodków przez podmioty odpowie-
dzialne za CAR-T. Certyfikacja zapewnia szkolenia i stosowa-
nie się do procedur zapewniających bezpieczeństwo terapii. 
Niestety nie do końca została rozwiązana kwestia finansowa-
nia powikłań w ramach dostępności do CAR-T w programach 
lekowych. Z jednej strony obecnie dyskutowana jest optyma-
lizacja produktów rozliczeniowych z punktu widzenia wyma-
gań stawianych ośrodkom, w tym dotyczących kadry oraz in-
frastruktury. Pojawiają się postulaty, aby zasady finansowania 
zbliżyły się do tych stosowanych przy procedurach autologicz-
nego przeszczepienia krwiotwórczych komórek macierzystych. 

Z  drugiej jednak strony, wraz z  postępem i  wprowadzaniem 
nowych generacji produktów CAR-T możliwe będzie ich sto-
sowanie pół-ambulatoryjne lub nawet ambulatoryjne. Wtedy 
jednak dla zabezpieczenia bezpieczeństwa chorych konieczne 
będzie sprawne działanie systemu opieki zdrowotnej z udo-
stępnianiem nowoczesnych narzędzi monitowania chorego 
w  domu (telemedycyna) oraz w  razie potrzeby stosowanie 
terapii ratunkowej tocilizumabem poza ośrodkami hematolo-
gicznymi – bliżej miejsca zamieszkania chorego.

4.2. Neurotoksyczność (ICANS)

Neurotoksyczność, czyli ICANS (immune effector cell-asso-
ciated neurotoxicity syndrome), stanowi kolejne poważne 
wyzwanie. Obserwacje kliniczne wykazują, że reakcje neu-
rologiczne występują u  około 20–30 proc. pacjentów, cho-
ciaż ich nasilenie bywa różne. Objawy neurotoksyczności 
obejmują zaburzenia świadomości, zmiany w  zachowaniu, 
zaburzenia mowy, a  w  skrajnych przypadkach – drgawki. 

Tabela 4.4. Profilaktyka infekcji

Patogen Interwencja Czas Dodatkowe uwagi i zalecenia

Wirusy: HSV lub ospa 
wietrzna i półpasiec Acyklowir lub walacyklowir

Przez cały  
okres leczenia

Kontynuować przez 3 miesiące bez leczenia lub do 
momentu, gdy CD4 >200/µL 

Inne wirusy: CMV, 
wirusowe zapalenie 

wątroby typu B

Entecavir u osób zagrożo-
nych reaktywacją HBV

Przez cały  
okres leczenia

CMV PCR na początku terapii, a jeśli wynik jest 
pozytywny, należy rozważyć monitorowanie zgodnie 

z lokalnymi wytycznymi

Pneumocystoza

Trimetoprim i sulfame-
toksazol, atowakwon lub 
pentamidyna podawana 

wziewnie

Przez cały  
okres leczenia

Kontynuować do osiągnięcia liczby komórek CD4 
>200/µL

Bakterie
Lokalne wytyczne lub 

chinolony (np. lewoflok-
sacyna) 

W okresie  
neutropenii

Ryzyko zakażeń bakteryjnych jest najwyższe w pierw-
szych kilku cyklach podczas neutropenii lub jeśli 
konieczne jest długotrwałe stosowanie steroidów

Profilaktyka antybiotykowa jest zalecana tylko u pa-
cjentów z czynnikami ryzyka (tj. historia nawracających 
/wcześniejszych infekcji, kolonizacja znanymi patoge-
nami, osłabienie lub przedłużająca się neutropenia) 

Grzyby
Lokalne wytyczne lub 

flukonazol, worykonazol 
lub posakonazol

W okresie  
neutropenii

Profilaktyka przeciwgrzybicza jest zalecana tylko 
u pacjentów z cechami ryzyka, takimi jak stosowanie 
dużych dawek steroidów przez ≥7 dni, przedłużająca 

się neutropenia lub wcześniejsze inwazyjne zakażenia 
grzybicze w wywiadzie
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W  polskich ośrodkach hematologicznych wprowadzono 
systematyczne monitorowanie funkcji neurologicznych pa-
cjentów, a  także stosowanie kortykosteroidów oraz leków 
immunosupresyjnych w  przypadku bardziej zaawansowa-
nych objawów (Tabela 4.3). Ponadto, specjalistyczne zespoły 
monitorują pacjentów w  okresie post-terapeutycznym, aby 
wykrywać i szybko leczyć wszelkie zaburzenia neurologiczne.

4.3. Powikłania infekcyjne

W polskich ośrodkach hematologicznych opracowano szcze-
gółowe protokoły monitorowania pacjentów po infuzji CAR-T, 
co pozwala na wczesne wykrycie ewentualnych powikłań 
i  lepsze dopasowanie terapii do indywidualnych potrzeb 
pacjenta. Ważnym tematem – poza monitorowaniem CRS, 
oceną funkcji neurologicznych czy analizowaniem aktual-
nych wyników badań – staje się profilaktyka infekcji. Przed 
rozpoczęciem terapii CAR-T należy rozważyć szczepienia oraz 
stosowanie odpowiedniej farmakoprofilaktyki, szczególnie 
u pacjentów z większym ryzykiem zakażeń. Liczne opubliko-
wane wyniki badań pokazują, że pacjenci po terapii CAR-T 
są bardziej podatni na infekcje, zwłaszcza w pierwszym roku 
po leczeniu, szczególnie na zakażenia dróg oddechowych 
i  moczowych. Dlatego tak ważne jest postępowanie profi-
laktyczne (Tabela 4.4). Wśród późnych powikłań związanych 
z  terapią CAR-T szczególnie niepokojąca jest hipogamma-
globulinemia, ponieważ prowadzi do wzrostu ryzyka infek-
cji. W  odpowiedzi na to zagrożenie, pacjentom po terapii 
CAR-T regularnie podaje się immunoglobuliny dożylnie lub 

podskórnie, a także stosuje się profilaktykę przeciwbakteryj-
ną i przeciwwirusową.

4.4. Międzynarodowe doświadczenia i zmiany 
w stosowaniu CAR-T w praktyce klinicznej

Międzynarodowe doświadczenia w  zakresie zarządzania 
bezpieczeństwem terapii CAR-T stanowią cenne wskazów-
ki, które mogą zostać zastosowane w  polskich ośrodkach. 
W Stanach Zjednoczonych, gdzie terapia CAR-T została wpro-
wadzona w 2017 roku, początkowo stworzono specjalistyczne 
jednostki zajmujące się monitorowaniem pacjentów i zarzą-
dzaniem ryzykiem CRS oraz neurotoksyczności. W badaniach 
klinicznych coraz częściej skracany jest okres hospitalizacji 
chorych leczonych CAR-T lub też terapie podawane są w wa-
runkach ambulatoryjnych. 

W Polsce, podobnie jak w Europie, terapia jest stosowana 
w  wyspecjalizowanych ośrodkach zajmujących się CAR-
-T. Takie ośrodki powinny dysponować odpowiednią in-
frastrukturą do monitorowania pacjentów oraz zespoła-
mi specjalistów, którzy szybko reagują na pojawiające się 
działania niepożądane. Zgodnie z danymi NFZ, od początku 
refundacji do końca maja 2024 r. refundowano w Polsce te-
rapię CAR-T dla 180 pacjentów. Dane dla pacjentów leczo-
nych w rzeczywistej praktyce klinicznej i raportowanych do 
rejestru DESCAR-T potwierdzają skuteczność terapii CAR-T. 
W  warunkach rzeczywistych toksyczność CRS i  ICANS wy-
daje się nieco niższa niż w  badaniach klinicznych, co su-
geruje lepsze strategie zarządzania objawami. W Tabeli 4.5 
zestawiono profile bezpieczeństwa terapii CAR-T w  rozpo-
znaniach rozlanego chłoniaka z dużych komórek B (DLBCL) 
i chłoniaka grudkowego (FL).

W polskich ośrodkach hematologicznych wprowadzono już wy-
tyczne dotyczące monitorowania pacjentów po terapii CAR-T, 

Tabela 4.5. Porównanie wyników bezpieczeństwa: badania kliniczne i rejestr DESCAR-T

Powikłanie / Terapia Axi-cel (ZUMA-1) Tisa-cel (JULIET) Liso-cel (TRANSCEND) DESCAR-T (RWE) 

CRS (wszystkie stopnie) 82–93% 58–74% 42–73% ~55%

CRS (stopień ≥3) 10–22% 2–6% 1–4% ~4–7%

ICANS (wszystkie stopnie) 55–60% 12–21% 10–35% ~20–25%

ICANS (stopień ≥3) 25–31% 1–3% 3–12% ~7–10%

Infekcje (wszystkie stopnie) 23–40% 19–30% 20–38% ~30%

Infekcje (stopień ≥3) 10–18% 5–12% 6–15% ~8–12%

W Polsce monitorowanie pacjentów po infuzji 
komórek CAR-T jest szczególnie intensywne 
w pierwszych dwóch tygodniach po leczeniu 
i wymaga hospitalizacji pacjenta.
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co pozwala na wczesne wykrywanie komplikacji i  lepsze do-
stosowanie terapii. Jak wspomniano wcześniej, wraz z pojawie-
niem się procedur zabezpieczających bezpieczeństwo chorego, 
rosnącym doświadczeniem zespołów leczących CAR-T oraz 
wprowadzaniem nowych produktów mających lepszy profil 
bezpieczeństwa, terapie CAR-T będą coraz częściej podawane 
w warunkach pół-ambulatoryjnych lub ambulatoryjnych. 

Podsumowanie

Terapie CAR-T stanowią przełom w  leczeniu nowotworów 
hematologicznych, ale ich bezpieczeństwo zależy od sku-
tecznego zarządzania ryzykiem związanym z  działaniami 
niepożądanymi, takimi jak CRS, neurotoksyczność, infekcje 
czy zaburzenia hematologiczne. Polskie doświadczenia kli-
niczne pokazują, że odpowiednia infrastruktura, edukacja 
personelu medycznego oraz współpraca z  międzynarodo-
wymi ośrodkami referencyjnymi pozwalają na skuteczne 
i bezpieczne wprowadzenie tej terapii do rutynowej prak-
tyki klinicznej. W  przyszłości kluczowe będzie dalsze mo-
nitorowanie wyników leczenia oraz optymalizacja procedur 
diagnostycznych i terapeutycznych, aby jak najlepiej odpo-
wiadać na wyzwania związane z bezpieczeństwem tej inno-
wacyjnej metody leczenia.

W Polsce poza dostępnością finansową do 
programów lekowych istotnym elementem 
zapewniającym bezpieczeństwo terapii 
jest certyfikacja ośrodków przez podmioty 
odpowiedzialne za CAR-T. Certyfikacja 
zapewnia szkolenia i stosowanie się do 
procedur zapewniających bezpieczeństwo 
terapii.
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Rozdział 5.

Perspektywa pacjenta onkologicznego

Terapia „ostatniej szansy”

Katarzyna Lisowska, 
liderka Stowarzyszenia Hematoonkologiczni

Terapia CAR-T to milowy krok w  medycynie na przestrzeni 
ostatnich dziesięcioleci.  To terapia „ostatniej szansy”, jak 
mówią o niej pacjenci. Kiedy pierwszy raz czytałam o tej me-
todzie leczenia w latach 90-tych, bardziej przychodziło mi do 
głowy, że to rodzaj science fiction, wręcz fantastyka nauko-
wa, o której pacjenci mogą tylko pomarzyć. Pierwszy pacjent 
na świecie, który był leczony CAR-T,  a było to w 2011 roku, 
uzyskał całkowitą remisję choroby. Ta przełomowa terapia do 
dzisiaj daje szansę pacjentowi, u którego zawiodły wszystkie 
inne metody leczenia. Co więcej, wiek nie jest żadnym kryte-
rium w kwalifikacji do tego leczenia. Pacjent ma szansę na 
przedłużenie życia, a często na całkowite wyleczenie. 

Ta nowoczesna metoda immunoterapii obecnie w  Polsce 
jest stosowana u  pacjentów z  nowotworami hematologicz-
nymi  w  ramach programu lekowego dotyczącego leczenia 
białaczki u dzieci i młodych dorosłych  oraz chłoniaków. Pro-
gram lekowy jest prowadzony w wybranych jednostkach cho-
robowych i obejmuje ściśle zdefiniowaną grupę pacjentów. 

Terapie CAR-T różnią się od siebie mechanizmem działania, pro-
filem bezpieczeństwa oraz wskazaniami rejestracyjnymi.  Nie-
stety metoda ta nie jest dostępna dla pacjentów we wszystkich 
ośrodkach w Polsce. Pacjent leczony w innym ośrodku w swoim 
regionie, powinien zapytać swojego lekarza prowadzącego czy 
w przypadku jego diagnozy, jaką jest  chłoniak DLBCL, może być 
zastosowana terapia CAR-T w ośrodku referencyjnym. 

Jeśli pacjent wyrazi zgodę na to leczenie,  dopiero wtedy 
wniosek wpływa do zespołu koordynującego. Lekarze zwo-
łują konsylium i  oceniają całą dostarczoną dokumentację 

medyczną  przez lekarza prowadzącego. Kryteria kwalifikacji 
pacjenta do leczenia są skrupulatnie oceniane przez eksper-
tów, a muszą być spełnione wszystkie punkty z zapisu pro-
gramu lekowego.

Nie każdy pacjent może być zakwalifikowany do leczenia tą 
terapią.   Pacjent, który zakwalifikował się do tego leczenia 
i wyraził zgodę na konkretną terapię CAR-T, musi dostosować 
się do wszystkich wytycznych i  całego harmonogramu ter-
minów. Głównie chodzi o termin, w którym będą pobierane 
limfocyty T oraz termin podania samej terapii CAR-T. Pacjent 
podczas tej procedury jest cały czas monitorowany przez ze-
spół, który się nim opiekuje.

CAR-T to bardzo skuteczna terapia, ale jak każde leczenie 
ma wiele działań niepożądanych. Podczas kwalifikacji przez 
zespół koordynujący, ale jeszcze przed podpisaniem zgody, 
pacjent będzie poinformowany o wszystkich objawach nie-
pożądanych, które mogą wystąpić podczas procesu lecze-
nia. Myślę, że na tym etapie leczenia bardzo ważna jest ko-
munikacja pacjenta z lekarzem. Nie wolno niczego ukrywać 
i o każdym niepokojącym nas problemie natychmiast infor-
mować personel, który się nami opiekuje. To pacjent powi-
nien, wspólnie z lekarzem, decydować o dalszym leczeniu. 

Terapia CAR-T jest bardzo droga, ale przez 
pięć lat, w okresie 2019-2024, odkąd w Polsce 
jest refundowana, wielu pacjentów dostało 
„ostatnią szansę”, która pozwala im napisać 
nowy rozdział. Dzisiaj cieszą się nowym 
życiem. Pomagają innym pacjentom – będąc 
dla nich wsparciem i drogowskazem.
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Pierwszy pacjent, który w Polsce otrzymał tę terapię w 2019 r. 
jest w dobrej formie i pewnie stara się zapomnieć o swojej 
chorobie. Dostał szansę na nowe życie, gdyby nie to nowo-
czesne leczenie, pewnie nie miałby tej szansy. Są także pa-
cjenci, u których niepowodzenie tej terapii jest dość duże. To 
osoby w zaawansowanym stadium choroby oraz z wieloma 
chorobami współistniejącymi.  

Dlatego sądzę, że im wcześniej pacjent otrzyma terapię 
CAR-T, tym szybciej wróci do zdrowia.  Bo to terapia, która 
daje nadzieję na dłuższe życie. Uważa się, że każdy chory, 
który jest już 2 lata po leczeniu, jest pacjentem wyleczonym 
z choroby i jest w całkowitej remisji. 

Dzisiaj coraz więcej osób choruje na nowotwory krwi. Wiek 
nie jest wykładnikiem zachorowania, chorują coraz młod-
si. Kiedyś diagnoza białaczki czy chłoniaka – to był wyrok dla 
pacjenta i  cios dla całej rodziny.  Chłoniak, czyli nowotwór 
układu limfatycznego może być leczony chemioterapią, che-
mioterapią celowaną, terapiami ukierunkowanymi moleku-
larnie, immunoterapią, przeszczepieniem krwiotwórczych ko-
mórek macierzystych, radioterapią, pacjent może skorzystać 

z badań klinicznych, ale także być leczony najnowocześniej-
szą terapią CAR-T. To terapia dla chorych na DLBCL – chłoniak 
rozlany z dużych komórek B, ale także nadzieja dla chorych 
dzieci i młodych dorosłych na ostrą białaczkę limfoblastycz-
ną oraz szpiczaka mnogiego. 

Wiem, że to terapia bardzo droga, ale przez pięć lat, w okre-
sie 2019-2024, odkąd w Polsce jest refundowana, wielu pa-
cjentów dostało „ostatnią szansę”, która pozwala im napisać 
nowy rozdział. Dzisiaj cieszą się nowym życiem. Pomagają in-
nym pacjentom – będąc dla nich wsparciem i drogowskazem. 
Pomagają pacjentom walczyć o  siebie. Są źródłem wiedzy 
i inspiracji dla następnych pacjentów. 

Podsumowując, terapia CAR-T stanowi przełom w  leczeniu 
niektórych nowotworów krwi, oferując nadzieję pacjentom, 
dla których tradycyjne metody okazały się nieskuteczne. 
Na stronie Agencji Badań Medycznych znalazłam taki cytat 
o terapii CAR-T dla Polaków – „Oznacza to, że terapia będzie 
dostępna dla polskich pacjentów we wszystkich wskazaniach 
zarejestrowanych w  Europie”. Czego wszystkim pacjentom 
kwalifikującym się do tej terapii życzę. 

Perspektywa pacjenta 
hematoonkologicznego: dostępność, 
efektywność, bezpieczeństwo

Łukasz Rokicki, 
prezes Fundacji Carita im. Wiesławy Adamiec

Pacjenci hematoonkologiczni stoją przed wieloma wyzwa-
niami związanymi z  dostępem do nowoczesnych terapii. 
Choć medycyna dynamicznie się rozwija, wciąż istnieją 
bariery administracyjne, finansowe i  geograficzne, które 
ograniczają możliwość skorzystania z  najskuteczniejszych 
metod leczenia.

Dostępność terapii zależy od wielu czynników – od refundacji 
po liczbę specjalistycznych ośrodków.   Wprowadzenie bar-
dziej elastycznych rozwiązań systemowych mogłoby skrócić 
ścieżkę diagnostyczno-terapeutyczną i  zwiększyć równość 
w dostępie do leczenia.

Efektywność leczenia zależy nie tylko od zastosowanych tera-
pii, ale także od szybkiej diagnostyki, indywidualizacji terapii 
oraz wsparcia wielospecjalistycznego. Kluczowe jest podej-
ście holistyczne – uwzględniające zarówno farmakoterapię, 
jak i fizjoterapię, dietetykę oraz opiekę psychoonkologiczną.

Bezpieczeństwo pacjentów w  trakcie terapii onkologicznych 
– to priorytet. Nowoczesne leki często wiążą się z  ryzykiem 
działań niepożądanych, dlatego tak ważne jest ścisłe monito-
rowanie pacjentów oraz edukacja w zakresie zarządzania skut-
kami ubocznymi. Równie istotne jest zapewnienie pacjentom 
dostępu do szczepień ochronnych, które minimalizują ryzyko 
powikłań infekcyjnych w trakcie terapii.

Perspektywa pacjenta hematoonkologicznego powinna być 
kluczowym punktem odniesienia w  kształtowaniu polityki 
zdrowotnej. Równość w dostępie do terapii, skuteczne lecze-
nie i bezpieczeństwo – to fundamenty, na których powinien 
opierać się nowoczesny system opieki onkologicznej.

Dostępność terapii zależy od wielu czynników 
– od refundacji po liczbę specjalistycznych 
ośrodków.  Wprowadzenie bardziej 
elastycznych rozwiązań systemowych  
mogłoby skrócić ścieżkę diagnostyczno- 
-terapeutyczną i zwiększyć równość 
w dostępie do leczenia.
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Rozdział 6. 

Systemowe uwarunkowania dla stosowania 
terapii CAR-T w Polsce: finansowanie, organizacja, 

monitoring

Iwona Bronisz-Budzyńska, Dominik Dziurda 
HTA FORMEDIS

a	 W ramach programu PRIME EMA oferuje wczesne i intensywne wsparcie naukowe i regulacyjne dla innowacyjnych terapii ukierunkowanych na nieza-
spokojone potrzeby medyczne (https://www.ema.europa.eu/en/human-regulatory-overview/research-development/prime-priority-medicines).

6.1. Charakterystyka produktów leczniczych 
stosowanych w terapiach CAR-T 
zarejestrowanych przez EMA

Terapia CAR-T (ang. chimeric antigen receptor T-cell) jest 
zaawansowaną formą immunoterapii komórkowej, która 
znajduje zastosowanie m.in. w  terapii nowotworów hema-
tologicznych. Na podstawie przeglądu danych dotyczących 
produktów leczniczych CAR-T zarejestrowanych w  Europie 
przez Europejską Agencję Leków (EMA, ang. European Medici-
nes Agency, www.ema.europa.eu) zidentyfikowano 6 dopusz-
czonych do obrotu produktów. Dodatkowo zidentyfikowano 
1  preparat zarejestrowany wyłącznie przez Amerykańską 
Agencję ds. Żywności i Leków (FDA, ang. Food and Drug Ad-
ministration).

	● KYMRIAH (tisagenlecleucel)
	● TECARTUS (breksukabtagen autoleucel)
	● YESCARTA (aksykabtagen cyloleucelu)
	● ABECMA (idekabtagen wikleucel)
	● BREYANZI (lisocabtagene maraleucel)
	● CARVYKTI (ciltacabtagene autoleucel)
	● AUCATZYL (obecabtagene autoleucel)

Zgodnie z obowiązującymi przepisami Unii Europejskiej (UE), 
terapie CAR-T zaliczają się do produktów leczniczych tera-
pii zaawansowanej (ATMP, ang. Advanced Therapy Medicinal 

Products), która została zdefiniowana w  rozporządzeniu UE 
1394/2007. W ramach ATMP, produkty CAR-T są klasyfikowa-
ne jako produkty lecznicze terapii genowej (GTMP, ang. gene 
therapy medicinal products). Produkty ATMP są oceniane 
w  scentralizowanym systemie, co oznacza, że jedna auto-
ryzacja jest ważna we wszystkich krajach UE, a  proces ten 
prowadzony jest przez Komitet ds. Terapii Zaawansowanych 
(CAT, ang. Committee for Advanced Therapies) EMA. Ramy te 
uwzględniają różne ścieżki regulacyjne od badań klinicznych 
po dopuszczenie do obrotu, w zależności od charakterystyki 
produktu i grupy pacjentów.1

W  sierpniu 2018 roku na terenie UE dopuszczono do ob-
rotu dwie pierwsze terapie CAR-T – Kymriah oraz Yescartę. 
Kymriah jest wskazany w leczeniu ostrej białaczki limfobla-
stycznej (ALL, ang. acute lymphoblastic leukemia) z komórek 
B u  pacjentów do 25. roku życia oraz chłoniaka rozlanego 
z dużych komórek B (DLBCL, ang. diffuse large B cell lympho-
ma), natomiast Yescarta w  leczeniu DLBCL oraz pierwotne-
go chłoniaka śródpiersia z dużych komórek B (PMBCL, ang. 
primary mediastinal B-cell lymphoma). Oba preparaty są 
również pierwszymi lekami wspieranymi w ramach programu 
PRIMEa (PRIority MEdicines), które uzyskały pozytywną opinię 
Komitetu ds. Produktów Leczniczych Stosowanych u  Ludzi 
(CHMP, ang. Committee for Medicinal Products for Human 
Use).
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Kolejną jednostką chorobową, dla której zarejestrowano 
terapię CAR-T, był chłoniak z  komórek płaszcza (MCL, ang. 
mantle cell lymphoma) – 14 grudnia 2020 r. zatwierdzono 
preparat Tecartus. W  dalszej kolejności, w  sierpniu 2021 r. 
oraz w maju 2022 r. zarejestrowano dwa preparaty do lecze-
nia szpiczaka plazmocytowego, odpowiednio – Abecmę oraz 
Cervykti. W 2022 r. zarejestrowano kolejne trzy terapie CAR-T, 
w tym Kymriah, Yescartę oraz Breyanzi w leczeniu chłoniaka 
grudkowego. Dodatkowo, preparat Breyanzi został zatwier-
dzony do leczenia DLBCL oraz PMBCL. We wrześniu 2022 r. 
preparat Tecartus uzyskał rejestrację w leczeniu B-komórko-
wej ALL u dorosłych pacjentów powyżej 26. roku życia.

Szczegóły dotyczące rozszerzenia poszczególnych rejestracji 
na kolejne wskazania przedstawiono w Tabeli 6.2 oraz na Ry-
cinie 6.1.

6.2. Terapie CAR-T w systemie refundacji 
w Polsce 

Trzy produkty lecznicze CAR-T zostały ujęte w  wykazie 
technologii lekowych o  wysokiej wartości klinicznej (TLK) 
z  29  października 2021 r., w  tym jeden w  dwóch różnych 
wskazaniach. 

Leki Kymriah i Yescarta – w zastosowaniu w terapii nawroto-
wego lub opornego na leczenie chłoniaka rozlanego z dużych 
komórek B (DLBCL), po dwóch lub większej liczbie leczenia 

systemowego u osób dorosłych. Yescarta również w drugim 
wskazaniu – leczenie pierwotnego chłoniaka śródpiersia 
z dużych komórek B (PMBCL), po dwóch lub większej liczbie 
linii leczenia systemowego u  osób dorosłych. Preparat Te-
cartus – we wskazaniu „nawrotowy lub oporny na leczenie 
chłoniak z komórek płaszcza (MCL) u osób dorosłych, które 
uprzednio otrzymały co najmniej dwie linie leczenia syste-
mowego, w tym inhibitor kinazy tyrozynowej Bruton” został 
uwzględniony zarówno w  wykazie TLK, jak i  wykazie tech-
nologii lekowych o wysokim poziomie innowacyjności (TLI) 
z 30 maja 2022 r.

Wykaz TLK został opublikowany w  październiku 2021 r. 
w związku z ustawą o Funduszu Medycznym oraz ustawą o re-
fundacji leków, środków spożywczych specjalnego przezna-
czenia żywieniowego oraz wyrobów medycznych. Kymriah, 
Yescarta oraz Tecartus w wyżej wymienionych wskazaniach 
są finansowane ze środków Funduszu Medycznego.

Preparat Kymriah we wskazaniu „leczenie dorosłych cho-
rych na chłoniaka grudkowego o stopniu złośliwości G1, G2 
lub G3A, z udokumentowanym niepowodzeniem dwóch lub 
więcej linii leczenia systemowego, w  tym zawierającego 
przeciwciało anty-CD20 i  związki alkilujące” został umiesz-
czony na wykazie produktów leczniczych niepodlegających 
finansowaniu w ramach procedury ratunkowego dostępu do 
technologii lekowych (RDTL) w komunikacie Ministra Zdrowia 
opublikowanym 10 listopada 2023 r. Decyzja ta została pod-
trzymana również w komunikacie z 8 stycznia 2025 r. 

Tabela 6.1. Zestawienie produktów CAR-T zatwierdzonych przez EMA i FDA

Nazwa  
produktu Substancja czynna Dawka 

(liczba komórek) Kod ATC Podmiot odpowiedzialny

KYMRIAH tisagenlecleucel 1,2 × 106 – 6 × 108 LO1XL04 Novartis Europharm Limited

TECARTUS breksukabtagen autoleucel 0,4 – 2 × 108 L01XL06 Kite Pharma EU B.V.

YESCARTA aksykabtagen cyloleucelu 0,4 – 2 × 108 L01XL03 Kite Pharma EU B.V.

ABECMA idecabtagene vicleucel 2,6 – 5 × 108 * L01XL07 Bristol-Myers Squibb Pharma

BREYANZI lisocabtagene maraleucel 1,1–70 × 106/1,1–70 × 106 ** L01XL08 Bristol-Myers Squibb Pharma

CARVYKTI ciltacabtagene autoleucel 3,2 × 106 – 1 × 108 L01XL05 Janssen-Cilag International

AUCATZYL1 obecabtagene autoleucel 4,1 × 108 *** L01XL12 Autolus Therapeutics

	 *	 Oznaczenie dawki w Oznaczenie dawki w Charakterystyce Produktu Leczniczego (ChPL): 260–500 × 106 komórek; 
	 **	 Oznaczenie dawki w ChPL: 1,1–70 × 106 komórek CD4+/ml oraz 1,1–70 × 106 komórek CD8+/ml;
	***	 Oznaczenie dawki w ChPL: 410 × 10⁶ komórek;
	 1	 Rejestracja na poziomie FDA.
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Tabela 6.2. Zestawienie rejestracji terapii CAR-T według wskazania: dostępne terapie i daty rejestracji na poziomie EU

Jednostka 
chorobowa Szczegółowy stan kliniczny Linia leczenia/ 

subpopulacja
Nazwa  

produktu Rejestracja

Ostra 
białaczka  
limfobla-

styczna (ALL) 
z komórek B

Pacjenci z nawrotową lub oporną na leczenie ALL

Wiek ≤ 25 lat KYMRIAH 23.08.2018

Wiek ≥ 26 lat TECARTUS 02.09.2022

Chłoniak roz-
lany z dużych 

komórek B 
(DLBCL)

Dorośli pacjenci z nawrotowym lub opornym na leczenie 
DLBC

3. linia

YESCARTA 23.08.2018

BREYANZI 04.04.2022

KYMRIAH 23.08.2018

Dorośli pacjenci z DLBCL oraz chłoniakiem z komórek B 
o wysokim stopniu złośliwości (HGBCL), który nawraca 
w ciągu 12 m-cy od zakończenia chemioimmunoterapii 

pierwszego rzutu lub jest oporny  
na tę chemioimmunoterapię

2. linia

YESCARTA 14.10.2022

BREYANZI 28.04.2023

Pierwotny 
chłoniak śród-
piersia z du-

żych komórek 
B (PMBCL)

Dorośli pacjenci z nawrotowym lub opornym na leczenie 
PMBCL

3. linia
YESCARTA 23.08.2018

BREYANZI 04.04.2022

Dorośli pacjenci z PMBCL, u których nastąpił nawrót 
w ciągu 12 miesięcy od zakończenia immunochemiotera-

pii pierwszego rzutu lub którzy są oporni na leczenie
2. linia BREYANZI 28.04.2023

Chłoniak 
z komórek 

płaszcza (MCL)

Dorośli pacjenci z nawrotowym lub opornym na leczenie 
MCL, którzy uprzednio otrzymali co najmniej dwie linie 
leczenia systemowego, w tym inhibitor kinazy tyrozyno-

wej Brutona (ang. Bruton’s tyrosine kinase, BTK)

3. linia TECARTUS 14.12.2020

Szpiczak  
plazmocytowy

Dorośli pacjenci z nawrotowym i opornym na leczenie 
szpiczakiem plazmocytowym, którzy otrzymali co naj-

mniej trzy wcześniejsze terapie, w tym lek immunomo-
dulujący, inhibitor proteasomu i przeciwciało anty-CD38, 

i u których wystąpiła progresja choroby po ostatniej 
terapii

4. linia

ABECMA 18.08.2021

CARVYKTI 25.05.2022

Dorośli pacjenci z nawrotowym i opornym na leczenie 
szpiczakiem plazmocytowym, u których stosowano co 

najmniej jedną wcześniejszą terapię, w tym lek immuno-
modulujący i inhibitor proteasomu oraz u których stwier-

dza się progresję choroby w trakcie ostatniej metody 
leczenia i są oporni na leczenie lenalidomidem

2. linia CARVYKTI 19.04.2024

Dorośli pacjenci z nawrotowym i opornym na leczenie 
szpiczakiem mnogim, u których stosowano wcześniej co 
najmniej dwie metody leczenia, w tym lek immunomo-

dulujący, inhibitor proteasomu i przeciwciało anty-CD38, 
i wykazano progresję choroby podczas ostatnio stosowa-

nego leczenia

3. linia ABECMA 19.03.2024

Chłoniak grud-
kowy (FL)

Dorośli pacjenci z nawrotowym lub opornym  
na leczenie FL

3. linia KYMRIAH 29.04.2022

4. linia YESCARTA 21.06.2022

Dorośli pacjenci z chłoniakiem grudkowym stopnia 3B 
(ang. follicular lymphoma grade 3B, FL3B)

3. linia BREYANZI 04.04.2022

Dorośli pacjenci z FL3B, u których nastąpił nawrót w cią-
gu 12 miesięcy od zakończenia immunochemioterapii 

pierwszego rzutu lub którzy są oporni na leczenie
2. linia BREYANZI 28.04.2023
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1	� 08.11.2024 FDA zarejestrowało AUCATZYL (pacjenci ≥ 18 lat).
2	� W programie lekowym B.12.FM. Refundacja we wskazaniach: DLBC, HGBL (DLBC o wysokim stopniu złośliwości) oraz TFL (stransformowany w DLBC 

chłoniak grudkowy).
3	 Wskazanie dotyczy: DLBC oraz HGBL w 2. linii leczenia.
4	� Wskazanie dotyczy: chłoniak grudkowy stopnia 3B (FL3B).
5	 Lista technologii lekowych o wysokiej wartości klinicznej z 29.10.2021.
6	� Złożenie wniosku refundacyjnego we wskazaniu: dorośli pacjenci z DLBCL oraz chłoniakiem z komórek B o wysokim stopniu złośliwości (HGBCL).
7	� Złożenie wniosku refundacyjnego we wskazaniu: dorośli pacjenci z nawrotowym lub opornym na leczenie PMBCL.
8	 Lista technologii lekowych o wysokim poziomie innowacyjności z 30.05.2022.
9	� Złożenie wniosku refundacyjnego we wskazaniu: dorośli pacjenci z nawrotowym i opornym na leczenie szpiczakiem plazmocytowym, u których 

stosowano wcześniej co najmniej dwie metody leczenia, w tym lek immunomodulujący, inhibitor proteasomu i przeciwciało anty-CD38, i wykazano 
progresję choroby podczas ostatnio stosowanego leczenia (od 3. linii leczenia).

10	� Preparat Kymriah we wskazaniu: „leczenie dorosłych chorych na chłoniaka grudkowego o stopniu złośliwości G1, G2 lub G3A, z udokumentowanym 
niepowodzeniem dwóch lub więcej linii leczenia systemowego, w tym zawierającego przeciwciało anty-CD20 i związki alkilujące” został umieszczony 
na wykazie produktów leczniczych niepodlegających finansowaniu w ramach procedury ratunkowego dostępu do technologii lekowych (RDTL) 
w komunikacie Ministra Zdrowia opublikowanym 10 listopada 2023 roku. Decyzja ta została podtrzymana również w komunikacie z 8 stycznia 2025 roku. 

11	 Złożenie wniosku refundacyjnego we wskazaniu: dorośli pacjenci z chłoniakiem grudkowym stopnia 3B (FL3B).

Legenda:
Rejestracja EMA
Refundacja w ramach programu lekowego
Umieszczenie na liście TLK/TLI
Złożenie wniosku refundacyjnego 
�Umieszczenie w wykazie produktów leczniczych niepodlegających finansowaniu w ramach procedury  
ratunkowego dostępu do technologii lekowych (RDTL)

Rycina 6.1. Droga produktów CAR-T od rejestracji w EMA do refundacji w Polsce

11
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6.3. Dostępność terapii CAR-T w programach 
lekowych

Terapia CAR-T jest obecnie dostępna w  Polsce w  ramach 
dwóch programów lekowych2: B.65. Leczenie chorych na 
ostrą białaczkę limfoblastyczną (ICD-10: C91.0)b oraz B.12.FM. 
Leczenie chorych na chłoniaki B-komórkowe (ICD-10: C82, 
C83, C85)c.

Kwalifikacji świadczeniobiorców do terapii dokonują Zespoły 
Koordynacyjne ds. CAR-T odpowiednio – w leczeniu chorych 
na ostrą białaczkę limfoblastyczną (ALL) oraz w leczeniu cho-
rych na chłoniaki, powoływane przez Prezesa Narodowego 
Funduszu Zdrowia. Kwalifikacja do programu oraz weryfika-
cja skuteczności leczenia odbywa się w oparciu o ocenę sta-
nu klinicznego pacjenta. 

6.3.1. Program lekowy B.65. Leczenie chorych na 
ostrą białaczkę limfoblastyczną
Pierwsza terapia CAR-T została refundowana w  Polsce we 
wrześniu 20213 r. w ramach programu lekowego B.65. Lecze-
nie chorych na ostrą białaczkę limfoblastyczną (ALL) (ICD-10: 
C91.0). Udostępnionym wówczas preparatem był Kymriah 
(tisagenlecleucel)d, przeznaczony dla pacjentów w wieku do 

b	  Kod programu lekowego: 03.0000.365.02.
c	  Kod programu lekowego: 03.0000.393.02 oraz 03.0000.312.02.
d	  Kymriah, kod produktu: 5.08.09.0000207.
e	  Tecartus, kod produktu: 5.08.09.0000274.
f	  Yescarta, kod produktu: 5.08.09.0000226.

25 lat. W październiku 20244 r. zakres programu został rozsze-
rzony o nowy preparat – Tecartus (breksukabtagenu autoleu-
cel)e, przeznaczony do leczenia dorosłych pacjentów w wieku 
26 lat i powyżej.

Szczegółowy opis programu lekowego oraz kryteria kwalifi-
kacji do programu B.65. zostały przedstawione w Tabeli 6.3.

6.3.2. Program lekowy B.12.FM. Leczenie chorych na 
chłoniaki B-komórkowe 
W maju 20225 r. terapia CAR-T została wprowadzona do pro-
gramu lekowego B.93. Leczenie chorych na chłoniaki rozla-
ne z  dużych komórek B oraz inne chłoniaki B-komórkowe 
(ICD-10: C83, C85). 

Udostępniono wówczas preparaty Yescarta (aksykabtagen 
cyloleucelu)f oraz Kymriah (tisagenlecleucel) do leczenia 
pacjentów z potwierdzonym histologicznie chłoniakiem roz-
lanym z dużych komórek B (DLBCL), chłoniakiem z komórek 
B o  wysokim stopniu złośliwości (HGBCL, ang. high-grade 
B-cell lymphoma) oraz stransformowanym w  DLBCL chło-
niakiem grudkowym (TFL, ang. transformed follicular  lym-
phoma) w  3. linii leczenia. Preparat Yescarta (aksykabta-
gen cyloleucelu) był również dostępny w drugim wskazaniu 

Tabela 6.4. Wartość refundacji produktów CAR-T w ramach programów lekowych B.12.FM oraz B.65 w latach 2021 -2024

Nazwa  
produktu

Program  
lekowy

Kwota refundacji (zł)

2021 2022 2023 2024 2021-2024

KYMRIAH

B.65 1 373 760 15 111 360 21 980 160 15 111 360 53 576 640

B.12.FM – 23 353 920 45 334 080 16 485 120 85 173 120

łącznie oba 
programy 1 373 760 38 465 280 67 314 240 31 596 480 138 749 760

TECARTUS1

B.65 – – – 1 250 640 1 250 640

B.12.FM – – 1 360 000 37 751 913 39 111 913

łącznie oba 
programy – – 1 360 000 39 002 553 40 362 553

YESCARTA B.12.FM – 9 952 195 58 219 929 107 191 704 175 363 828

Program B.65 – SUMA 1 373 760 15 111 360 21 980 160 16 362 000 54 827 280

Program B.12.FM – SUMA – 33 306 115 104 914 009 161 428 737 299 648 861

1 Program lekowy B.12.FM. został rozszerzony o preparat TECARTUS we wrześniu 2023 r., natomiast B.65 w październiku 2024 r.
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Tabela 6.5. Liczba pacjentów leczonych w ramach programów lekowych B.12.FM oraz B.65 w latach 2021-2024

Nazwa  
produktu

Program 
lekowy

Liczba pacjentów

2021 2022 2023 2024 2021-2024

KYMRIAH

B.65 1 11 16 11 39

B.12.FM – 17 34 12 63

łącznie oba 
programy 1 28 50 23 102

TECARTUS

B.65 – – – 1 1

B.12.FM – 0 1 28 29

łącznie oba 
programy – 0 1 29 30

YESCARTA B.12.FM – 7 41 85 133

Program B.65 – łącznie 1 11 16 12 40

Program B.12.FM – łącznie – 24 76 125 225

– leczenie pierwotnego chłoniaka śródpiersia z dużych ko-
mórek B (PMBCL, ang. primary mediastinal B-cell lymphoma) 
w 3. linii leczenia.

We wrześniu 20236 r. w ramach programu B.12.FM. (wcześniej 
B.93.) udostępniono leczenie z zastosowaniem preparatu Te-
cartus (breksukabtagenu autoleucelu) dla chorych na opor-
nego lub nawrotowego chłoniaka z komórek płaszcza (MCL, 
ang. mantle cell lymphoma) (ICD-10: C85.7) w 3. linii leczenia. 

W październiku 20247 r. preparat Yescarta został przesunięty 
do 2. linii leczenia DLBC, HGBCL oraz TFL.

W obecnej formie w programie lekowym B.12.FM. udostępnio-
ne są poniższe terapie CAR-T: 

	● DLBCL lub HGBCL lub TFL: 
	– w 2. lub kolejnych liniach leczenia – Yescarta (aksy-

kabtagen cyloleucelu);
	– w 3. lub kolejnych liniach leczenia – Kymriah (tisa-

genlecleucel);
	● PMBCL w 3. lub kolejnych liniach leczenia – Yescarta (ak-

sykabtagen cyloleucelu); 

g	 Urzędowa cena zbytu wg Obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia 19 marca 2025 r. w sprawie wykazu refundowanych leków, środków spożywczych spe-
cjalnego przeznaczenia żywieniowego oraz wyrobów medycznych na 1 kwietnia 2025 r. wynosi: KYMRIAH – 1 373 760 zł; TECARTUS – 1 399 149 zł; YESCARTA 
– 1 296 000 zł. 

h	 Dane Narodowego Funduszu Zdrowia, otrzymane w ramach wniosku o dostęp do informacji publicznej w dniu 17.04.2025.
i	 Podczas konferencji Priorytety w Ochronie Zdrowia (29.01.2025), prof. dr hab. n. med. Lidia Gil poinformowała, że od wprowadzenia refundacji terapii 

CAR-T, 305 pacjentów zostało zakwalifikowanych do leczenia.

	● MCL w 3. linii leczenia – Tecartus (breksukabtagen au-
toleucelu).

Szczegółowy opis programu lekowego oraz kryteria kwalifika-
cji do programu B.12.FM. zostały przedstawione w Tabeli 6.3. 

6.4. Podsumowanie funkcjonowania 
programów lekowych

Terapia CAR-T to nowoczesna, lecz bardzo kosztowna for-
ma leczenia. Cena każdego z  trzech produktów dostępnych 
w Polsce wynosi ok. 1,3–1,4 mln złotychg za terapię jednego 
pacjenta. Zgodnie z aktualnymi danymi NFZh, łączna wartość 
refundacji tych produktów w latach 2021–2024 przekroczyła 
354 mln złotych, a leczeniem objęto 265 pacjentówi. Wartość 
refundacji poszczególnych produktów CAR-T oraz liczba pa-
cjentów leczonych w ramach programów lekowych w latach 
2021-2024 zostały przedstawione odpowiednio w  Tabeli 6.4 
oraz Tabeli 6.5. 
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Warszawa

Gliwice

Wrocław

Poznań

Szczecin

Kielce

Bydgoszcz

Gdańsk

Lublin

Katowice

Łódź

19

101

36

49

16
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5

6

1 	 Uniwersyteckie Centrum Kliniczne Warszawskiego 
Uniwersytetu Medycznego 

2 	 Narodowy Instytut Onkologii im Marii Skłodowskiej-
Curie – Państwowy Instytut Badawczy, Klinika 
Transplantacji Szpiku i Onkohematologii w Gliwicach

3 	 Klinika Hematologii i Transplantacji Szpiku Uniwersytetu 
Medycznego w Poznaniu 

4 	 Klinika Hematologii i Transplantacji Szpiku Śląskiego 
Uniwersytetu Medycznego w Katowicach 

5 	 Klinika Transplantacji Szpiku, Onkologii i Hematologii 
Dziecięcej Uniwersytetu Medycznego we Wrocławiu 

6 	 Instytut Hematologii i Transfuzjologii  
w Warszawie 

7 	 Klinika Pediatrii, Hematologii i Onkologii, Collegium 
Medicum UMK w Bydgoszczy 

8 	 Klinika Hematologii, Uniwersytet Medyczny w Łodzi 

9 	 Klinika Hematologii, Nowotworów Krwi i Transplantacji 
Szpiku, Uniwersytet Medyczny we Wrocławiu 

10 	 Klinika Hematologii i Transplantologii, Uniwersyteckie 
Centrum Kliniczne w Gdańsku 

11 	 Oddział Hematologii i Transplantacji Szpiku Centrum 
Onkologii Ziemi Lubelskiej (COZL) w Lublinie

12 	 Centrum Hematologiczno‑Transplantacyjne, 
Dolnośląskie Centrum Onkologii, Pulmonologii 
i Hematologii we Wrocławiu

13 	 Klinika Hematologii z Oddziałem Transplantacji Szpiku, 
Uniwersytecki Szpital Kliniczny nr 1 w Szczecinie

14 	 Świętokrzyskie Centrum Onkologii w Kielcach

15 	 Klinika Nowotworów Układu Chłonnego, Narodowy 
Instytut Onkologii im. Marii Skłodowskiej-Curie – 
Państwowe Centrum Badawcze w Warszawie

Rycina 6.2. Lista ośrodków akredytowanych do prowadzenia terapii CAR-T 
w Polsce oraz liczba pacjentów ( ) leczonych w poszczególnych woje-
wództwach w latach 2021-2024.

6.5. Warunki prowadzenia terapii 
modyfikowanymi limfocytami T (CAR-T) 

Terapia CAR-T musi być podawana w  wykwalifikowanym 
ośrodku posiadającym certyfikację Podmiotu Odpowiedzial-
nego zgodnie z wymogami EMA oraz akceptację MZ po po-
zytywnej opinii Krajowej Rady Transplantacyjnej odnośnie 
pobierania i wykorzystania autologicznych limfocytów. 

Leczenie należy prowadzić pod nadzorem wykwalifiko-
wanego personelu medycznego, posiadającego doświad-
czenie w  leczeniu nowotworów układu krwiotwórczego 
i chłonnego, w tym lekarzy specjalistów w dziedzinie he-
matologii, onkologii klinicznej, chemioterapii nowotwo-
rów, onkologii lub hematologii dziecięcej, przeszkolonych 
w podawaniu i postępowaniu z pacjentami leczonymi pro-
duktami terapii CAR-T.

Listę ośrodków akredytowanych do prowadzenia terapii mo-
dyfikowanymi limfocytami T (CAR-T) w Polsce wraz z liczbą pa-
cjentów leczonych w latach 2021-2024 przedstawia Rycina 6.2.j  

j	 https://pthit.pl/lista-osrodkow-akredytowanych-do-prowadzenia-terapii-modyfikowanymi-limfocytami-t-car-t/

6.6. Wyzwania organizacyjne rozwoju 
dostępności terapii CAR-T 

Mimo dynamicznego rozwoju terapii CAR-T na świecie, jej do-
stępność w Polsce wciąż pozostaje ograniczona i wiąże się 
z  wyzwaniami organizacyjnymi, systemowymi i  logistyczny-
mi, w tym potrzebą rozszerzenia dostępu refundacyjnego na 
kolejne wskazania terapeutyczne. 

Do niezaspokojonych potrzeb klinicznych należy m.in. szpi-
czak plazmocytowy. W styczniu 2025 r. został złożony wniosek 
o objęcie refundacją preparatu Abecma (idecabtagene vicle-
ucel) – pierwszej terapii CAR-T dedykowanej pacjentom z tym 
rozpoznaniem. Wskazanie dotyczy możliwości zastosowania 
terapii od 3. linii leczenia, u pacjentów z nawrotowym i opor-
nym na leczenie szpiczakiem plazmocytowym, u których sto-
sowano wcześniej co najmniej dwie metody leczenia, w tym 
lek immunomodulujący, inhibitor proteasomu i przeciwciało 
anty-CD38, i u których wystąpiła progresja choroby podczas 
ostatnio stosowanego leczenia. Szczególnie niekorzystne ro-
kowanie i ograniczone możliwości leczenia dotyczą chorych 
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z opornością lub progresją na wcześniejsze leczenie inhibi-
torem proteasomu, lekiem immunomodulującym oraz prze-
ciwciałem anty-CD38 (tzw. „chorzy po potrójnej ekspozycji”, 
„triple-exposed patients”). Zastosowanie terapii CAR-T stwa-
rza szansę na przełamanie oporności na leczenie, a także na 
wydłużenie czasu przeżycia wolnego od progresji choroby 
(PFS, ang. progression-free survival) oraz przeżycia całkowi-
tego (OS, ang. overall survival)8. W dniu 31 lipca 2025 r. Prezes 
Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMiT) 
wydał pozytywną rekomendację (nr 106/2025) w sprawie ob-
jęcia refundacją produktu leczniczego Abecma (idekabtage-
ne wicleucel) w ramach programu lekowego B.54 Leczenie 
chorych na szpiczaka plazmocytowego (ICD-10: C90.0)k.

Kolejnym wyzwaniem jest brak dostępności terapii CAR-T dla 
pacjentów z opornym/nawrotowym chłoniakiem z rozlanych 
komórek B (DLBCL) niekwalifikujących się do przeszczepienia 
komórek krwiotwórczychl oraz dla pacjentów z chłoniakiem 
grudkowym. Mimo, że wskazania te zostały zatwierdzone 
przez EMA, obecnie żaden produkt CAR-T nie jest dostępny 
dla tych grup chorych. Ponadto, w 2023 r. preparat Kymriah 
dla pacjentów z  chłoniakiem grudkowymm został umiesz-
czony na wykazie produktów leczniczych niepodlegających 
finansowaniu w ramach procedury RDTL. 

W  styczniu 2025 r. złożono wniosek o  objęcie refundacją 
produktu leczniczego Breyanzi  (lisocabtagene maraleucel) 

k	 Stan na 26.08.2025.
l	 Preparaty CAR-T zarejestrowane przez EMA w tym wskazaniu to Yescarta oraz Breyanzi. 
m	 Wskazanie: Leczenie chorych na chłoniaki B-komórkowe; Kod ICD-10: C82, C83, C85; Uwagi: leczenie dorosłych chorych na chłoniaka grudkowego o stop-

niu złośliwości G1, G2 lub G3A, z udokumentowanym niepowodzeniem dwóch lub więcej linii leczenia systemowego, w tym zawierającego przeciwciało 
anty-CD20 i  związki alkilujące. Komunikat Ministra Zdrowia w  sprawie produktów leczniczych niepodlegających finansowaniu w  ramach procedury 
ratunkowego dostępu do technologii lekowych (stan na 08.01.2025).

n	 Stan na 26.08.2025.

w  następujących wskazaniach: dorośli pacjenci z  nawroto-
wym lub opornym na leczenie DLBC, chłoniakiem z komórek 
B o wysokim stopniu złośliwości (HGBCL), nawrotowym lub 
opornym na leczenie PMBCL oraz z chłoniakiem grudkowym 
stopnia 3B (FL3B). W dniu 31 lipca 2025 r. Prezes AOTMiT wy-
dał pozytywną rekomendację (nr 108/2025) w sprawie obję-
cia refundacją produktu leczniczego Breyanzi (lizokabtagen 
maraleucelu) w ramach programu lekowego B.12.FM Leczenie 
chorych na chłoniaki B-komórkowe (ICD-10: C82, C83, C85)n.

W porównaniu z  innymi terapiami CAR-T, Breyanzi wyróżnia 
się korzystniejszym profilem bezpieczeństwa, szczególnie 
pod względem częstości i nasilenia zespołu uwalniania cy-
tokin (CRS, ang. cytokine release syndrome). Niższe ryzyko 
powikłań zmniejsza potrzebę hospitalizacji na oddziałach in-
tensywnej terapii, co może przełożyć się na obniżenie kosz-
tów leczenia. Ponadto możliwość podania Breyanzi w trybie 
ambulatoryjnym w  wybranych przypadkach zwiększa ela-
styczność organizacyjną i otwiera drogę do wdrożenia mo-
delu opieki hybrydowej9.

Udostępnienie pacjentom nowych produktów w ramach re-
fundacji publicznej będzie wymagało nie tylko pozytywnej 
decyzji administracyjnej, lecz także dostosowania infrastruk-
tury oraz zwiększenia liczby certyfikowanych ośrodków zdol-
nych do prowadzenia tej zaawansowanej terapii.
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Rozdział 7.

Bariery dla implementacji i dalszego rozwoju  
terapii CAR-T w Polsce

prof. dr hab. n. med. Jan Maciej Zaucha 
Katedra i Klinika Hematologii i Transplantologii, Gdański Uniwersytet Medyczny, Uniwersyteckie Centrum Kliniczne

Wstęp

Terapia T-limfocytami z ekspresją chimerycznego receptora 
antygenowego (limfocyty CAR-T) zrewolucjonizowała lecze-
nie niektórych nowotworów układu krwiotwórczego, głównie 
chłoniaków B-komórkowych, w  szczególności chłoniaków 
agresywnych i  ostrych białaczek limfoblastycznych.1 Stano-
wi również niezwykle atrakcyjną opcję leczenia chorych na 
szpiczaka plazmocytowego.2 Wskazania do terapii CAR-T sta-
ną się w  niedalekiej przyszłości znacznie szersze. Już teraz 
wiadomo, że terapia CAR-T jest skuteczna w  przypadkach 
opornych na standardowe terapie chorób auto-immunolo-
gicznych, takich jak toczeń trzewny czy twardzina układowa.3 
Trwają również intensywne badania nad zastosowaniem te-
rapii komórkowych w guzach litych, szczególnie tych, w któ-
rych wyniki standardowego leczenia są złe, jak np. w  gle-
jakach czy raku trzustki. W związku z  tym istnieje potrzeba 
opracowania ogólnokrajowego (narodowego) planu rozwo-
ju terapii komórkowych w  Polsce, z  założeniem, że będzie 
to trwały element systemu opieki zdrowotnej wykraczający 
poza hematologię i obejmujący nowe wskazania. W opraco-
waniu tego planu pomocne może być zidentyfikowanie obec-
nie występujących barier w dostępności i rozwoju tej terapii 
w Polsce.

7.1. Bariery rozwoju terapii CAR-T w Polsce

7.1.1. Bariera refundacyjna i wysokie koszty terapii
Ograniczenia refundacyjne wynikające z  wysokich kosztów 
terapii CAR-T4 limitują w  istotny sposób dostęp do terapii 

CAR-T. Najlepiej można to wykazać na przykładzie osób cho-
rujących na chłoniaka rozlanego z dużych komórek B (DLBCL). 
W Polsce na DLBCL zapada około 1500 chorych rocznie, z cze-
go zdecydowana większość (90 proc.) jest poddana leczeniu. 
Wczesną (do 12 miesięcy) wznowę obserwuje się u około 22 
proc. chorych, co daje około 300 chorych rocznie, z  czego 
około 50 proc. (150) chorych jest kandydatami do autologicz-
nej transplantacji, a więc spełnia obecne kryteria refunda-
cyjne terapii CAR-T w Polsce od II linii od 1.10.2024. 

Niezaspokojoną potrzebą medyczną pozostają więc chorzy, 
którzy nie są kandydatami do autologicznej transplantacji, 
ale są kandydatami do terapii CAR-T, czyli chorzy w wieku 
70-80 lat w dobrym stanie ogólnym. Szacuje się, że takich 
chorych jest co najmniej 70-100. Niezaspokojoną potrzebą 
medyczną pozostają również chorzy z zajęciem CUN. Ci cho-
rzy obecnie w  Polsce nie mogą być poddani terapii CAR-
-T, mimo że wyniki badań z  codziennej praktyki klinicznej 
(RWE) pokazują na wysoką skuteczność i  bezpieczeństwo 
terapii CAR-T przy zajęciu CUN.5,6 Rozszerzenie refundacji 
o  tę grupę chorych jest trudne z  powodów biurokratycz-
nych, ale i finansowych. Również chorzy HIV(+) niezależnie 
od stopnia kontroli wiremii są wykluczani z procedury CAR-
-T, mimo że jest to procedura bezpieczna w grupie chorych, 
u  których osiągnięto adekwatną kontrolę wiremii.7 Refun-
dowaną terapią CAR-T powinni być objęci również chorzy na 
opornego chłoniaka grudkowego8 Salamanca, oraz szpicza-
ka plazmocytowego.2 Obecnie brakuje jasnych krajowych 
wytycznych dotyczących wdrażania terapii komórkami CAR-
-T w  Polsce, a  refundacje są inicjowane tylko przez firmy 
farmaceutyczne.
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7.1.2. Ograniczenia rozwoju akredytowanych 
ośrodków
Ograniczenia rozwoju akredytowanych ośrodków wynikają 
z  ograniczonych zasobów ludzkich, ograniczonej bazy łóż-
kowej oraz niewystarczającego finansowania tej procedury. 
Powyższe czynniki są ze sobą ściśle powiązane. Leczenie 
powikłań terapii CAR-T, w szczególności zespołu uwalniania 
cytokin, neurotoksyczności związanej z  komórkami immu-
noefektorowymi (ICANS) oraz toksyczności hematologicznej 
prowadzącej do pancytopenii wymaga dużej wiedzy i  do-
świadczenia. Nieprzypadkowo więc ośrodkami CAR-T akre-
dytowanymi przez producentów stały się w  Polsce ośrodki 
transplantacyjne, które podjęły się wyzwania wdrożenia tego 
typu leczenia w Polsce. 

W  większości ośrodków transplantacyjnych stało się to 
jednak kosztem dotychczasowej aktywności, zarówno pod 
względem wykorzystania zasobów ludzkich personelu, 
jak i  zasobów łóżkowych. Chorzy kwalifikowani do terapii 
CAR-T konkurują nie tylko o  łóżko z  kandydatami do kla-
sycznych transplantacji, ale również o dostęp do wykonania 
aferezy, która musi być zwykle wykonana w  trybie pilnym 
przed wróżeniem leczenia pomostowego. Pilność kwalifika-
cji do terapii CAR-T w  istotny sposób zaburza planowanie 
transplantacji u innych chorych i zwiększa obciążenie pracą 
personelu lekarskiego zaangażowanego w  terapię CAR-T. 
Dlatego istnieje potrzeba stworzenia zespołów dedykowa-
nych terapii CAR-T dodatkowo do już istniejących zespołów 
transplantacyjnych. 

Zespoły takie powinny mieć do dyspozycji dedykowane za-
soby łóżkowe: chory poddany terapii CAR-T wymaga średnio 
około 2-3 tygodniowej hospitalizacji, a chorzy powikłani – 
jeszcze dłuższej. W USA średni czas hospitalizacji po terapii 
CAR-T wynosi 12 dni (https://doi.org/10.1200/JCO.2023.41.16_
suppl.e18896), co przy dodaniu czasu niezbędnego na po-
danie postępowania przygotowawczego daje w sumie około 
18-20 dni hospitalizacji. Stąd też istotne zwiększenie liczby 

terapii CAR-T w Polsce wymagałoby poszerzenia bazy łóżko-
wej w ośrodkach akredytowanych przynajmniej o 6-10 łóżek 
i  stworzenia oddziałów terapii komórkowych, które będą 
służyć w przyszłości chorym z rozpoznanymi wykraczający-
mi poza rozpoznania hematoonkologiczne. 

Obecnie poszerzenie zasobów łóżkowych i  stworzenie ze-
społów dedykowanych terapii CAR-T nie jest możliwe z racji 
ograniczonego finansowania tej procedury. Szpitale nie są 
zainteresowane tworzeniem takich oddziałów w ośrodkach 
akredytowanych, ponieważ obecnie w  części przypadków 
muszą dopłacać do realizacji tej procedury. Płatnik wpraw-
dzie pokrywa koszty wytworzenia komórek CAR-T, ale nie 
pokrywa kosztów leczenia powikłań, które muszą być po-
krywane z  innych źródeł. Od niedawna wprawdzie jeden 
z producentów CAR-T (firma GILEAD) przekazuje po podaniu 
CAR-T sumę 5000 zł, ale takie rozwiązanie wskazuje tylko 
na konieczność poprawy finansowania tej terapii w Polsce. 

Jedną z propozycji zmian finansowania jest zryczałtowane 
finansowanie tej procedury, podobnie jak w przypadku in-
nych terapii komórkowych – np. autologicznej transplan-
tacji.

7.1.3. Bliskość ośrodka CAR-T
Odległość ośrodka CAR-T od miejsca zamieszkania chorego 
przekłada się na dysproporcje geograficzne w  dostępności 
leczenia. W Polsce nie przeprowadzono badań na ten temat, 
ale wydaje się rozsądnym uznać, że chorym mieszkającym 
bliżej ośrodka CAR-T łatwiej jest zdecydować się na podjęcie 
takiej terapii. Kandydat do terapii CAR-T musi przejść kwalifi-
kację w ośrodku akredytowanym, następnie musi być podda-
ny aferezie i często leczeniu pomostowemu, które nie zawsze 
można przeprowadzić w ośrodku kierującym. 

Duża odległość zwiększa koszty własne pacjenta. Trudno jest 
zdefiniować punkt odcięcia dla odległości bliskiej i dalekiej, 
ale wydaje się, że odległość do 90 km od ośrodka może być 
uznana za bliską. Obecnie wszystkie akredytowane ośrod-
ki terapii CAR-T w Polsce – to duże i doświadczone ośrodki 
transplantacyjne, mające doświadczenie w  przeszczepach 
alogenicznych. Są one jednak rozmieszczone bardzo nierów-
nomiernie na obszarze Polski. Dla przykładu w pasie Polski 

Obecnie poszerzenie zasobów łóżkowych 
i stworzenie zespołów dedykowanych terapii 
CAR-T nie jest możliwe z racji ograniczonego 
finansowania tej procedury.

Pilność kwalifikacji do terapii CAR-T w istotny 
sposób zaburza planowanie transplantacji 
u innych chorych i zwiększa obciążenie pracą 
personelu lekarskiego zaangażowanego 
w terapię CAR-T. Dlatego istnieje potrzeba 
stworzenia zespołów dedykowanych terapii 
CAR-T dodatkowo do już istniejących 
zespołów transplantacyjnych. 
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północnej od Szczecina po Białystok znajdują się tylko dwa 
ośrodki akredytowane – w Gdańsku i od zupełnie niedawna 
w  Szczecinie (na czas pisania raportu wykonano tam tylko 
1 procedurę podania CAR-T). 

Trudności z  dostępem do ośrodka terapii CAR-T i  brak 
miejsc hotelowych przy ośrodkach CAR-T znacząco zwięk-
szają, jak wspomniano wcześniej, koszty własne pacjenta. 
Te przyczyny mogą tłumaczyć przynajmniej w pewnym stop-
niu niewystarczającą – w porównaniu do teoretycznego za-
potrzebowania – liczbę procedur przeprowadzonych terapii 
CAR-T w II linii leczenia chłoniaka DLBCL w Polsce. Terapia 
ta jest refundowania od 1.10.2024. Przy założeniu równo-
mierności zachorowań, na podstawie wcześniejszych sza-
cowań, można przyjąć z pewnym przybliżeniem, że w Polsce 
kwartalnie około 38 chorych powinno być poddanych tera-
pii CAR-T w II linii leczenia. W rzeczywistości, na podstawie 
wyników kwalifikacji chorych w II linii leczenia w IV kwartale 

2024 roku terapii CAR-T poddano tylko 15 chorych, co sta-
nowi jedynie 40-50 proc., uwzględniając ograniczoną refun-
dację dla chorych będących kandydatami do autologicznej 
transplantacji. 

Duża odległość od ośrodka pogarsza również wyniki terapii 
CAR-T. Doświadczenia brytyjskie sugerują, że chorzy miesz-
kający ponad 90 mil od ośrodka CAR-T mają więcej powikłań 
i gorsze przeżycie całkowite z racji trudności w szybkim pod-
jęciu leczenia powikłań, jakie występują po terapii CAR-T.9

7.1.4. Ograniczone możliwości identyfikacji chorych 
wysokiego ryzyka wymagających terapii CAR-T w II 
linii leczenia 
Właściwa i szybka identyfikacja chorych do terapii CAR-T wy-
maga wiedzy lekarzy prowadzących leczenia oraz dostępu do 
odpowiednich narzędzi diagnostycznych, w  tym badań ob-
razowych (badanie pozytonowej tomografii emisyjnej) oraz 

badań molekularnych identyfikujących chorych z  wysokim 
ryzykiem niepowodzenia leczenia. Standard diagnostyki 
chłoniaków w małych ośrodkach hematologicznych i onkolo-
gicznych jest zróżnicowany i w części przypadków ograniczo-
ny do podstawowego wyniku badania histopatologicznego 
bez dodatkowych badań molekularnych (np. FISH, identy-
fikujących chorych double i tripple hit). Nie wszyscy chorzy 
przed leczeniem mają wykonane badanie PET/TK z uwagi na 
trudności w dostępności do tego badania i niemożność zbyt 
długiego oczekiwania na rozpoczęcie leczenia. W efekcie pra-
widłowa identyfikacja i  monitorowanie chorych wysokiego 
ryzyka jest utrudnione i chorzy są kierowani do terapii CAR-T 
zbyt późno, przez co u  części chorych tej terapii nigdy nie 
udaje się przeprowadzić. Monitorowanie choroby resztko-
wej poprzez ocenę wolno krążącego DNA guza może ułatwić 
identyfikację chorych z  wczesną wznową. Wstępne wyniki 
badania RATIONAL prowadzonego w Instytucie Hematologii 
i  Transfuzjologii (https://ihit.waw.pl/badania-kliniczne/nie-
komercyjne-badania-kliniczne) wydają się potwierdzać tę 
hipotezę, co wskazuje na priorytet zwiększenia finansowania 
tego typu badań w przyszłości. 

7.1.5. Luka edukacyjna lekarzy
Dostrzegalna jest luka edukacyjna lekarzy w ośrodkach nie-
prowadzących terapii CAR-T co do możliwości tej terapii. 
Płatnik publiczny nie prowadzi żadnych działań edukacyj-
nych, które miałyby na celu poprawę zrozumienia mechani-
zmów terapii CAR-T, jej możliwości i ograniczeń. Ograniczone 
specjalistyczne programy szkoleniowe dla onkologów i he-
matologów nie wypełniają luki w tej dziedzinie.

7.1.6. Brak finansowania rozwoju terapii CAR-T 
akademickich 
Obecnie nie ma w Polsce żadnego programu finansującego 
rozwój polskich, akademickich terapii CAR-T. Konkurs ogło-
szony kilka lat temu przez Agencję Badań Medycznych (ht-
tps://abm.gov.pl/pl/aktualnosci/709,Wyniki-konkursu-na-
-opracowanie-polskiejterapii-adoptywnej-CARCAR-T.html) 
mający na celu rozwój polskiej terapii CAR-T nie przyniósł 
oczekiwanych rezultatów i nie udało się stworzyć podobne-
go systemu jak w Hiszpanii.10 Jednym z problemów rozwoju 
CAR-T akademickich są bariery administracyjne tworzone 
przez Urząd Rejestracji Produktów Leczniczych, Wyrobów 
Medycznych i Produktów Biobójczych, które w efekcie unie-
możliwiają produkcję CAR-T finansowaną w ramach konkur-
sów ABM (np. we Wrocławiu). Należy podkreślić, że koszt 
wytworzenia akademickich CAR-T w Hiszpanii wynosi około 
89  tys. euro, co jest sumą trzykrotnie niższą niż koszt ko-
mercyjnych CAR-T.4 Terapia akademickimi CAR-T jest refun-
dowana od 2021 roku przez hiszpański system zdrowotny 
dla chorych na szpiczaka plazmocytowego, a w Polsce do 

Właściwa i szybka identyfikacja chorych 
do terapii CAR-T wymaga wiedzy lekarzy 
prowadzących leczenia oraz dostępu do 
odpowiednich narzędzi diagnostycznych, 
w tym badań obrazowych (badanie 
pozytonowej tomografii emisyjnej) oraz badań 
molekularnych identyfikujących chorych 
z wysokim ryzykiem niepowodzenia leczenia.
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chwili obecnej nie ma refundowanej terapii CAR-T u  cho-
rych na to schorzenie, co po części wynika z wysokich kosz-
tów tej terapii. Niższa cena produktu na pewno zmniejszy-
łaby ograniczenia refundacyjne i  zwiększyła dostęp do tej 
terapii dla chorych na szpiczaka plazmocytowego w Polsce.

7.2. Proponowane rozwiązania poprawy 
dostępności i rozwoju terapii CAR-T w Polsce

W celu poprawy dostępności terapii CAR-T w Polsce można 
zaproponować następujące działania:

	● ustanowienie zespołu w  Ministerstwie Zdrowia odpo-
wiedzialnego za opracowanie mapy drogowej rozwoju 
terapii komórkowych na obszarze Polski;

	● finansowanie stworzenia oddziałów terapii komórko-
wych przy istniejących ośrodkach transplantacyjnych, 
składających się z bazy szpitalnej oraz bazy hotelowej 
umożliwiającej dostęp do terapii CAR-T chorym miesz-
kającym daleko od ośrodka CAR-T;

	● poprawa finansowania procedury CAR-T w  Polsce po-
przez wyłączenie jej z regulacji przypisanych programom 

lekowym i  opracowanie innych zasad refundacyjnych 
promujących tę formę terapii;

	● stworzenie polskiej sieci akademickich CAR-T poprzez 
nawiązanie i  sfinansowanie europejskiej współpracy 
z ośrodkami produkującymi akademickie CAR-T; 

	● finansowanie badań klinicznych w  obszarze terapii 
CAR-T w Polsce; 

	● wsparcie finansowe programów edukacyjnych (webina-
ry, konferencje) prowadzonych przez takie podmioty jak 
np. Polskie Towarzystwo Hematologów i  Transfuzjolo-
gów, Polska Grupa Badawcza Chłoniaków.

Podsumowanie

Rozwój terapii komórkami CAR-T w  Polsce wymaga 
kompleksowego, wieloaspektowego podejścia uwzględ-
niającego bariery finansowe, techniczne, regulacyjne 
i  edukacyjne. Współpraca między ośrodkami klinicznymi, 
agencjami rządowymi i  ośrodkami badawczymi i  towarzy-
stwami naukowymi ma kluczowe znaczenie dla przezwycię-
żenia tych wyzwań.
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Rozdział 8.

Finansowanie terapii CAR-T w Polsce. 
Rekomendacje zmian

dr n. o zdr. Michał Chrobot 
Polskie Towarzystwo Koderów Medycznych, Świętokrzyskie Centrum Onkologii SPZOZ w Kielcach

mgr inż. Magdalena Motnyk 
Polskie Towarzystwo Koderów Medycznych, Narodowy Instytut Onkologii PIB Oddział w Gliwicach

Terapia CAR-T jest w polskim systemie prawnym traktowana 
jako terapia lekowa, co oznacza, że zasady kontraktowania, 
realizacji i rozliczania świadczeń i leków są regulowane przez 
tożsame przepisy, jak dla podawania innych leków refundo-
wanych, wskazanych w  części B aktualnego obwieszczenia 
Ministra Zdrowia w  sprawie wykazu refundowanych leków, 
środków spożywczych specjalnego przeznaczenia żywienio-
wego oraz wyrobów medycznych. Oznacza to, że refundacja 
za podany lek nie może przekroczyć wartości faktury zakupu. 
Niestety jakiekolwiek zakłócenie procesu „podawania” im-
munoterapii CAR-T może wiązać się z odmową zapłaty przez 
NFZ za zakupiony, ale nie podany lek. Do tego dochodzi bar-
dzo niska wartość refundacji za pobyt pacjenta w szpitalu, 
który w formule „osobodnia opieki” w sposób zryczałtowany 
pokrywa całość kosztów opieki medycznej, wykonywanych 
badań oraz terapii lekami, które nie podlegają odrębnej re-
fundacji (np. podawanymi w premedykacji czy leczeniu po-
wikłań). 

Jednocześnie w przypadku programów B.12.FM i B.65, w któ-
rych realizowana jest terapia CAR-T, Narodowy Fundusz Zdro-
wia dopuszcza wyjątek od reguły, która stanowi, że w przy-
padku, gdy u świadczeniobiorcy w terapii danego schorzenia 
stosowane są jednocześnie:
1.	 leki z  katalogu refundowanych substancji czynnych 

w programach lekowych oraz
2.	 leki z  katalogu leków refundowanych stosowanych 

w chemioterapii 

–  rozliczeniu podlegają wyłącznie świadczenia z  katalogu 
świadczeń do programu lekowego.

I tak w przypadku leczenia substancją czynną tisagenlecle-
ucel lub breksukabtagen autoleucel w ramach programu le-
kowego „B.65. Leczenie chorych na ostrą białaczkę limfobla-
styczną”, zamiast „osobodnia” do programu lekowego, NFZ 
dopuszcza możliwość rozliczenia:

	● jako świadczenia podstawowego produktu z  katalogu 
świadczeń podstawowych, określonego w załączniku nr 
1e do zarządzenia Prezesa Funduszu w sprawie określe-
nia warunków zawierania i  realizacji umów w  rodzaju 
leczenie szpitalne w  zakresie chemioterapia o  kodzie 
5.08.05.0000170 – hospitalizacja hematologiczna u  do-
rosłych lub 5.08.05.0000174 – hospitalizacja hematoon-
kologiczna u dzieci oraz

	● świadczenia z katalogu ryczałtów o kodzie 5.08.08.0000161 
– diagnostyka w programie lekowym leczenie chorych na 
ostrą białaczkę limfoblastyczną – monitorowanie terapii 
tisagenlecleucelem lub breksukabtagenem autoleucelu.

Natomiast w przypadku leczenia świadczeniobiorcy substan-
cją czynną tisagenlecleucel lub aksykabtagen cyloleucel lub 
breksukabtagen autoleucel w  ramach programu lekowego 
“B.12.FM. Leczenie chorych na chłoniaki B-komórkowe” NFZ 
dopuszcza możliwość rozliczenia:

	● jako świadczenia podstawowego produktu z  katalogu 
świadczeń podstawowych, określonego w załączniku nr 
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1e do zarządzenia Prezesa Funduszu w sprawie określe-
nia warunków zawierania i  realizacji umów w  rodzaju 
leczenie szpitalne w  zakresie chemioterapia o  kodzie 
5.08.05.0000170 – hospitalizacja hematologiczna u  do-
rosłych oraz

	● świadczenia z katalogu ryczałtów o kodzie 5.08.08.0000174 
– Diagnostyka w programie leczenia chorych na chłonia-
ki z dużych komórek B aksykabtagenem cyloleucelu albo 
tisagenlecleucelem albo breksukabtagenem autoleuce-
lu – monitorowanie terapii.

Wycena świadczeń pobytowych do realizacji CAR-T prezento-
wana jest w Tabeli 8.1.

Występowanie jakichkolwiek powikłań czy odchyleń od nor-
my było w dotychczasowych programach kryterium wyłącze-
nia pacjenta z PL (zakończenia terapii). Dlatego też w refun-
dacji świadczeń do programów lekowych nie przewidziano 
żadnej formy zwiększonej refundacji na pokrycie kosztów 
leczenia powikłań, następstw lub działań niepożądanych 
terapii. Powoduje to, że terapia CAR-T staje się kosztowo 
nieefektywna w przypadku wystąpienia jakichkolwiek sytu-
acji klinicznych, w których konieczne jest zastosowanie do-
datkowych procedur czy leczenia przy wystąpieniu powikłań. 

8.1. Rekomendacje

Biorąc pod uwagę dotychczasowe doświadczenia, jak rów-
nież obecne systemowe ograniczenia związane z  realizacją 
i finansowaniem terapii w programach lekowych, w celu po-
prawy dostępności do terapii CAR-T w Polsce rekomenduje 
się wdrożenie następujących działań: 

1.	 Poprawa finansowania procedury CAR-T w Polsce poprzez 
wyłączenie jej z reguł działania i finansowania programów 

lekowych i opracowanie zasad refundacji, promujących tę 
formę terapii. Jest to możliwe poprzez stworzenie odręb-
nego świadczenia gwarantowanego, jakim jest terapia 
CAR-T w ośrodku referencyjnym (na wzór ośrodków opie-
ki kompleksowej (KON-PIERS i  KON-JG). Świadczenia te 
realizowałyby ośrodki specjalistyczne wyłonione w dro-
dze konkursu ofert. Musiałyby spełnić wyższe wymaga-
nia niż dla realizacji programu lekowego, dzięki czemu 
prowadziłyby terapię o wysokiej jakości (wynikającą z do-
świadczenia klinicznego), dokonywały oceny klinicznej 
skuteczności terapii, a  także realizowały niekomercyjne 
i komercyjne badania naukowe. 

Prowadzenie leczenia w tych ośrodkach powinno 
być nielimitowane przez NFZ.

2.	 Limitowy charakter programów lekowych powoduje, że 
większość placówek prowadzących terapię CAR-T reali-
zuje ją bez bieżącego pokrycia finansowego ze strony 
NFZ, jako świadczenia ponad limit zawarty w  umowie 
(tzw. nadwykonania). Niestety z  uwagi na jednostkowy 
koszt zakupu leków do prowadzenia CAR-T sytuacja ta 
nie jest możliwa do udźwignięcia przez większość placó-
wek, co w praktyce znacząco obniża realną dostępność 
do tej formy terapii w Polsce. 

Dlatego też prowadzenie terapii CAR-T 
musi wiązać się z gwarancją zapłaty za 
wszystkie wykonane świadczenia, w ciągu 
maksymalnie 2-3 miesięcy od daty 
realizacji podania leków. 

3.	 Wyodrębnienie świadczenia pozwoli na wprowadzenie 
prawidłowego finansowania całości terapii, od okresu 

Tabela 8.1. Wycena świadczeń związanych z pobytem w szpitalu pacjenta leczonego terapią CAR-T

Nazwa świadczenia Wartość punktowa 
w dniach 1-3

Wartość w zł 
(od 01.07.2025)

Wartość punktowa 
w dniu 4. i kolejnych

Wartość w zł 
(od 01.07.2025)

Hospitalizacja hemato-
logiczna u dorosłych*

686 1 282,82 zł 612,73 1 145,81 zł 

Hospitalizacja hemato-
onkologicza u dzieci*

891 1 666,17 zł 835,54 1 562,46 zł

* – dzień przyjęcia i wypisu traktowany jest jako jeden osobodzień
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przygotowania pacjenta, kwalifikacji, podawania leków, 
aż pod nadzór po leczeniu czy zaopatrywanie wysoce 
kosztownych powikłań po immunoterapii. Aktualne fi-
nansowanie CAR-T w  ramach obecnie funkcjonujących 
produktów rozliczeniowych, dedykowanych chemiotera-
pii, nie przystaje do ścieżki pacjentka w  terapii CAR-T. 
Jest ona bardzo skomplikowana pod względem ewiden-
cji i rozliczania świadczeń, a w wielu przypadkach dale-
ce nierentowna. Wynika to z  faktu, że pobyty związane 
z realizacją CAR-T są powiązane wyłącznie z okresem po-
dawania leków. Nie przewidziano także dedykowanych 
produktów rozliczeniowych, pozwalających na pokrycie 

przychodem z NFZ kosztów leczenia powikłań po zasto-
sowanej terapii. Dlatego też 

należy odrębnie ocenić i wycenić (ustalić 
taryfę przez Agencję Oceny Technologii 
Medycznych i Taryfikacji) całość terapii 
CAR-T, 

w podziale na poszczególne elementy procesu klinicz-
nego, do których możliwe byłoby dosumowanie kosztów 
leków.
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