
Национална програма за развитие на трансплантацията на стволови клетки в Република България 2007-2013г.

I. Програмата има за цел развитие на трансплантацията на стволови клетки в Република България с оглед повишаване на качеството и ефективността на лечението на пациенти със злокачествени, дегенеративни, автоимунни, генетични и други болести чрез трансплантация на стволови клетки. За постигане на тази цел е необходимо прилагане на национална програма за организация и координация на дейностите по промоция, вземане, експертиза, обработка, съхраняване и предоставяне за присаждане на стволови клетки. 

Трансплантацията на стволови клетки е модерен и високо ефективен метод за лечение, предлагащ уникалната възможност за дълготраен контрол на болестта при пациенти с малигнени хематологични заболявания,  първични имунни дефицити, а напоследък и при редица  други болести. 

Основните източници на стволови клетки са: костен мозък, периферна кръв и кръв от пъпна връв. Костният мозък се използва като стандартен източник на хемопоетични клетки повече от 30 години. При алогенната трансплантация при възрастни все по-често като източник на стволови клетки се използва периферната кръв, а при автотрансплантация – изцяло се разчита на тях. Понастоящем у нас се извършват главно автотрансплантации от периферни кръвни стволови клетки взети от пациента в период на ремисия и алотрансплантации на костен мозък и периферни стволови клетки, взети от генетично съвместим родствен донор. Пациенти, които не са подходящи за автотрансплантация и при които не може да се намери генетично съвместим донор в семейството, се изпращат в чужбина за намиране на неродствен генетично съвместим донор и съответно извършване на трансплантацията срещу сумата от 150 000 $. Основната причина за това е липса на достъп до световната база данни на донори за стволови клетки. Във връзка с това през последните няколко години в Централна лаборатория по клинична имунология (ЦЛКИ при МБАЛ „Александровска”-ЕАД) започна набирането на здрави индивиди съгласни безвъзмездно да дарят стволови клетки за трансплантация. Тези индивиди са изследвани по генетичната система HLA, по която се определя тъканната съвместимост между донора и реципиента. Това позволи да се търсят донори за българските пациенти сред повече от 10 милиона доброволци от цял свят във всеки един момент. Въпреки това подходящи донори се намират само за три четвърти от всички пациенти нуждаещи се от трансплантация, поради генетичното разнообразие на етносите, представени в международния регистър. Това налага от една страна, набиране на по-голям брой донори и разширяване на българската база данни на донори на стволови клетки, а от друга търсенето на други източници на хемопоетични стволови клетки, например кръв от пъпна връв. Като източник на стволови клетки кръвта от пъпна връв намалява риска от реакция на присадката спрямо реципиента и прави възможно прилагането на не толкова строги критерии за генетично сходство. От 1988 година стволови клетки от пъпна връв се прилагат успешно за заместване на костен мозък, а напоследък и на други тъкани.

Всичко това определя необходимостта от разработване на национална програма за организация и активизиране на дейностите по промоция, вземане, експертиза, обработка, съхраняване и предоставяне за присаждане на генетично най-подходящи стволови клетки с оглед развитие на трансплантацията на стволови клетки в Република България. За целта се предвижда набиране на здрави индивиди, съгласни да дарят безвъзмездно костен мозък и/или периферни стволови клетки  и включването им в международната база данни за трансплантация от неродствен донор и създаване на структура за вземане, експертиза, съхраняване и предоставяне на стволови клетки от пъпна връв за трансплантация. Създаването на такава структура в полза на обществото и акредитирането й според стандартите установени от международната организация за стволови клетки от пъпна връв (NETCORD) и фондацията за акредитиране на хемопоетичната клетъчна терапия (FAHCT) е път за пълноценно включване на България в единната световна мрежа. Това ще даде възможност по установени ред и условия да се получават стволови клетки, като едновременно се упражнява и контрол върху качеството им, което ще бъде от изключителна полза за българските пациенти. Така създадената организация ще създаде условия за проучване и подобряване на превенцията и терапията на редица заболявания.

Реализацията на тази дейност, като елемент от  националната здравна политика, ще даде тласък на развитието на клетъчната трансплантация в България.
II. Предпоставки за приемане на програмата
1. Анализ на настоящото състояние на трансплантацията на хемопоетични стволови клетки 

Годишно в света се извършват от 45000 до 50000 трансплантации на хемопоетични клетки (от костен мозък или периферна кръв) за лечение на редица заболявания. Благодарение на напредъка в трансплантацията, дългогодишния световен опит и провеждащите се клинични проучвания, показанията за трансплантация на хемопоетични клетки като стандартна терапия все повече се разширяват. Понастоящем като възможност за терапевтично приложение на стволови клетки се очертават редица злокачествени, дегенеративни, автоимунни и генетични болести.

Стволово клетъчната трансплантация дава възможност за лечение на редица тежки нелечими до сега заболявания. Този вид терапия е доказала неоспоримо своето приложение при лечението на раковите заболявания на кръвта – левкемии и лимфоми, чиято честота нараства както по-света така и у нас (107.3 регистрирани на 100000 души от населението през 2003 г на 117.1 през 2005г), особено в детската възрастова група (до 16 години).Левкемиите са най-честата причина за смъртност при децата. Прилагането на стволово клетъчна трансплантация води до излекуване при тези пациенти в до 50% - 70% от случаите. Събирането и съхраняването на кръв от пъпна връв при рисковите семейства (фамилно обременени за ракови заболявания на кръвта) е едно модерно предизвикателство за борба с рака.

Показание за трансплантация на стволови клетки са също така и много не ракови болести на кръвта – различните форми на анемия (заболявания при които в костния мозък не се образуват достатъчно нови кръвни клетки) и хемоглобинопатии (кръвните клетки произвеждат дефектен хемоглобин), водещи до костно мозъчна недостатъчност. Таласемията е една от най-честите хемоглобинопатии у нас и е широко разпространена в южна Европа, главно средиземноморския регион. Прилагането на стволово клетъчна трансплантация води до излекуване при тези пациенти в до 70% - 80% от случаите.

Лечение на избор е стволово клетъчната трансплантация при тежкия комбиниран имунодефицит и други вродени нарушения на имунната система. Това са заболявания водещи до 100% смъртност при липса на терапия, докато трансплантация на стволови клетки води до излекуване при тези пациенти в до 60% - 70% от случаите 


В различен стадий на клинично изпитание е приложението на стволовите клетки при лечение на вродени разстройства на обмяната и при болести като диабет тип 1; неврологични заболявания като болестта на Паркинсон, болестта на Алцхаймер; сърдечни заболявания- инфаркт на миокарда (подменят мъртвата сърдечна тъкан с новосъздадена такава); съдови заболявания (помагат за създаването на нови съдове около тези, които са запушени или унищожени). Също така трансплантацията на стволови клетки има своето място и при автоимунни болести- мултиплена склероза, ревматоиден артрит; а напоследък и някои солидни тумори като невробластома, карцином на млечната жлеза, карцином на бъбрека, меланома, карцином на колона.

В същото време България се намира на едно от последните места в Европа по отношение на трансплантационната активност на хематопоетични стволови клетки.
За периода 10.1997-02.2006г. в България са извършении само 21 алогенни трансплантации на хемопоетични стволови клетки. Седемнадесет от трансплантациите са извършени от родствен донор, 2 – от не родствен донор. Направени са и две трансплантации на хематопоетични стволови клетки от пъпна връв. Преобладаващата част от трансплантациите (80%) са при пълна HLA съвместимост между донора и реципиента, 10% - при 1 HLA несъвместимост; 5% - при 2 HLA несъвместимости и 5% при 3 HLA несъвместимости.

 2. Имуногенетична характеристика на българската популация.
Имуногенетичната характеристика на българската популация, направена чрез изследване на най-полиморфната генетична система на човека т.н. HLA, определяща тъканната съвместимост между донора и реципиента, показва значително разнообразие. Това се определя от нейната генетична структура, включваща 87% българи, 8% турци, 4% роми и 1% други. Въпреки, че с най-висока честота се установяват HLA специфичности, характерни за южно европейските популации, в българската популация със значима честота се намират и HLA гени, характерни за други етнически групи като азиатци, арменци и др. Статистическият анализ показва, че българите са генетично по-близо до македонци, гърци, румънци, сардинци и жители на остров Крит, отколкото до останалите Европейски популации. Ромските популации, независимо от географското разположение, показват сходни генетични характеристики помежду си, както и по-близко генетично сходство с азиатците в сравнение с европейските популации. Същото се отнася и за арменците.

Всичко това обуславя необходимостта от разширяване източниците на стволови клетки за българските пациенти, както по пътя на набиране на по-голям брой индивиди, съгласни да дарят безвъзмездно костен мозък и/или периферни стволови клетки , така и до осигуряване на единици пъпна връв, като източник на стволови клетки. 
Само за една малка част от пациентите, нуждаещи се от  алогенна трансплантация на хемопоетични стволови клетки (приблизително 25%) е възможно намирането на генетично съвместим донор в семейството, както бе изложено по-горе. Това е наложило обединяването на всички донори в световен мащаб и създаването през 1988 на световна организация на донори на костен мозък (Bone Marrow Donors Worldwide – BMDW) в рамките на Европейската група за хемотрансфузия и костно-мозъчна трансплантация (European Group for Blood and Marrow Transplantation –EBMT). Първоначално в нея са участвали 8 регистъра с общ брой на донорите 155 000. В края на 2005г. броят на включените регистри е 63 регистъра на донори на стволови клетки.  Страните членки на BMDW имат право да търсят донори за своите пациенти сред повече от 10 милиона доброволци от цял свят във всеки един момент. От месец август 2005 г.  нашата страна е приета като пълноправен член на BMDW чрез  включването на 120 здрави като донори за костен мозък, което позволи достъп и на българските пациенти до този вид терапия. От друга страна, статистическите анализи показват, че с оглед осигуряване на максимално генетично подходящи донори за даден реципиент за популация  от 8 милиона жители, оптималният брой донори е 5 000. Увеличаването броя на българските донори ще повиши шанса да се намери у нас генетично сходен донор на по-голям брой български пациенти. Това от една страна намалява времето за търсене и вземане на стволови клетки, а от друга спестява около 40 000 лева, необходими за доставяне на стволови клетки от донор от чужбина. 

3. Същност и място на трансплантацията на стволови клетки от пъпна връв.
Трансплантация на хемопоетични стволови клетки от пъпна връв се използва за сега по-често при деца, но нейното приложение нараства все повече както при децата, така и при възрастни пациенти. Особено ценно е приложението им при пациенти с редки HLA гени или при спешна необходимост от трансплантация. В сравнение с използването на традиционните хемопоетични прогениторни клетки при костно-мозъчната трансплантация, кръвта от пъпна връв има редица предимства:

3. 1. Капацитетът на нарастване на стволови клетки от пъпна връв е значително по-голям в сравнение с този на клетките в костния мозък или периферна кръв при възрастни индивиди. 

3. 2. Поради бързото им размножаване, стволовите клетки от единица кръв от пъпна връв могат да възстановят цялата хемопоетична система. 

3. 3. Незрялостта на лимфоцитите в кръв от пъпна връв значително намалява риска от реакция на присадката срещу реципиента, която е една от основните пречки за успешна алогенна трансплантация на хемопоетични стволови клетки. 

3. 4. Намаленият риск от реакция на присадката спрямо реципиента при този вид трансплантации прави възможно прилагането на не толкова строги критерии за генетично сходство.
3. 5. При крайната стъпка на селекция при трансплантация на стволови клетки от пъпна връв се избягва необходимостта от контакт с донора, както е при костно мозъчната трансплантация. По този начин времето, необходимо за намиране на съвместима единица, се съкращава до седмици в сравнение с времето от няколко месеца, което е необходимо за намиране на съвместим неродствен донор на костен мозък. 

3. 6. Друго преимущество на кръвта от пъпна връв е по-малка вероятност за наличие на болестотворни микроорганизми в неонаталната/фетална кръв в сравнение с тази на възрастни индивиди.   

3. 7. Стволовите клетки от пъпна връв могат да се диференцират в нервни клетки, инсулин продуциращи клетки и други видове клетки.

С оглед осигуряване на единици кръв от пъпна връв  за трансплантация са създадени множество банки, със следното географско разпределение: 40% в Европа, 30% в САЩ и Канада, 20% в Азия и 10% в Австралия. Те осигуряват оборудване, персонал и извършване на всички дейности по вземане и съхранение на този вид биологичен материал за клинично приложение. Създаването им значително повиши броя на трансплантациите със стволови клетки от пъпна връв при пациенти с хематологични заболявания, особено при деца. До края на 2005 г. в WMDA са включени 49 регистъра на пъпна връв от 21 страни с общо 256 545 единици (фиг. 6, 7). След  създаването на първата банка за стволови клетки от пъпна връв в Ню Йорк през 1993 г., се прилагат различни подходи. Много аспекти на вземането и съхраняването на стволови клетки от пъпна връв ще бъдат подобрени с въвеждането на нови и подобряването на съществуващите технологични подходи. 

Стволово клетъчната терапия е един нов бързо развиващ се клон в медицината, т.н. възстановителна медицина, чиято цел е да възстанови напълно или частично увредени клетки или тъкани, водещи до различни заболявания. Списъкът на заболяванията, които могат да бъдат благоприятно повлияни от прилагането на стволово клетъчна терапия се разширява постоянно.  Понастоящем като възможност за терапевтично приложение на стволови клетки се очертават  редица злокачествени, дегенеративни, автоимунни и генетични болести с лоша прогноза и висока смъртност. Този вид лечение води до висока ефективност на терапията и повишаване на преживяемостта при пациенти с малигнени заболявания. Прилагането й в съчетание с високи дози химиотерапия е много по-ефективно от конвенционалната химиотерапия. Трансплантацията на стволови клетки може да доведе до излекуване при някои болести, а при други – до ремисия на болестта.  Повечето пациенти с такава трансплантация  се връщат към  нормален живот и социално-икономическа активност. 
4. Изводи за състоянието в Република България:

4.1. Броят на трансплантации на стволови клетки у нас е далеч под необходимия за страната.

4.2. Необходимо е активизиране на въздействието върху общественото мнение за набиране на донори за трансплантация на стволови клетки. 

4.3. Налице е нужда от организиране на дейности за набиране на донори за трансплантация на периферни и костно-мозъчни стволови клетки у нас. 

4.4. налага се  организирането на ефективна система за вземане и съхранение на стволови клетки от пъпна връв за целите на трансплантацията в страната. 
4.5. Липсват стандарти за добра лабораторна и медицинска практика и  
национална програма за развитие на донорството на стволови  

клетки за трансплантация в Република България.

4.6. Изтичат средства за осигуряване на стволови клетки от чужбина (40 000 лв./единица) и извършване на трансплантации в чужбина (150 000$ /трансплантация).
4.7. Съществуват предпоставки за извършване на дейностите по осъществяване на трансплантация на стволови клетки у нас. 

4. 8.  Нарастване броя на болните със заболявания,  при които трансплантацията на стволови клетки е  лечение на избор, единствено водещо до излекуване или продължителна ремисия. 

4.9. Националната референтна лаборатория по тъканно типизиране и имунологичен мониторинг (ЦЛКИ при МБАЛ „Александровска”-ЕАД), акредитирана към Европейската федерация по имуногенетика (EFI) е пълноправен член на международната мрежа на донори за костен мозък и може да търси донор за българските пациенти и сред 10 милиона донори от цял свят във всеки един момент.
4.10. Необходимо е оптимизирането на структури, разполагащи със съвременна технологична база и високо квалифицирани специалисти  в областта на трансплантацията на стволови клетки. Към настоящия момент три трансплантационни структури рутинно извършват автоложни трансплантации на стволови клетки и значително по-малък (ограничен) брой алогенни трансплантации, поради трудността за намиране на подходящ съвместим донор. 
Реализирането на националната програма ще увеличи възможността за намиране на подходящи алогенни донори и следователно ще подпомогне за активизиране дейността на трансплантационните структури в областта на алогенната трансплантация на стволови клетки 

III. Цел на програмата

Целта на програмата е да се повиши качеството и ефективността на лечението на пациенти със злокачествени, дегенеративни, автоимунни, генетични и други болести чрез трансплантация на стволови клетки от пъпна връв, което ще даде и нов тласък в развитието на стволово клетъчната трансплантация в Република България.

Положително въздействие върху общественото мнение за доброволно и безвъзмездно донорство на стволови клетки за лечение на болни с ракови заболявания на кръвта, първичните имунодефицитни състояния и други.

Увеличаване на възможностите за намиране на подходящи алогенни донори за пациенти, чието лечение може да се осъществи ефективно чрез трансплантация на стволови клетки и повишаване на  достъпа на пациентите до този вид терапия.

Подобряване на прогнозата за изход от заболяването при пациенти с ракови и други заболявания и намаляване на относителната смъртност, инвалидизация и временна неработоспособност и подобряване на качеството на живот.
Повишаване на икономическата ефективност, чрез осигуряване извършването на трансплантацията в страната вместо в чужбина, както и възможност за връщане на болния към нормална социално-икономическа активност. 

IV. Програма на действие

1. 
Активно интегриране на всички изпълнители в реализирането на програмата.

2. 
Постигане на консенсус и ангажиране на съответните структури от системата на здравеопазването за създаване на добра колаборация и функционална ефективност при прилагане на програмата.

3.
Осигуряване на ритмично изпълнение на програмата чрез стриктно съблюдаване на заложения график.

4. 
Осигуряване на допълнително финансиране на дейностите посредством ангажиране и привличане на неправителствени организации, приобщени към целите на програмата.

V. Финансиране

Финансирането на програмата трябва да съответствува на нейния общонационален характер. Поради това в основната си част необходимите средства ще бъдат осигурени от републиканския бюджет. След стартиране на Програмата и в схода на нейната реализация е възможно включване на финансови ресурси, постъпващи от други източници.
VI. Изпълнители

1. Работна група, която се създава със заповед на министъра на здравеопазването.
2. Министерство на здравеопазването, Изпълнителна агенция по трансплантация.
3. Лечебни заведения, участващи в процеса на трансплантация на стволови клетки.

4. Правителствени и неправителствени организации, приобщени към целите на програмата.
VII. Развитие на трансплантациите на периферни и костно-мозъчни стволови клетки и на трансплантациите на стволови клетки от пъпна връв.

А. Развитие на трансплантациите на периферни и костно-мозъчни      стволови клетки.
Трансплантацията на стволови клетки е модерен и високо ефективен метод за лечение, предлагащ уникалната възможност за дълготраен контрол на болестта при пациенти с малигнени хематологични заболявания,  първични имунни дефицити, а напоследък и при редица  други болести. 

Костният мозък се използва като стандартен източник на хемопоетични клетки повече от 30 години. При алогенната трансплантация при възрастни все по-често като източник на стволови клетки се използва периферната кръв, а при автоложната – изцяло се разчита на тях.
Само за една малка част от пациентите, нуждаещи се от  алогенна трансплантация на хемопоетични стволови клетки (приблизително 25%) е възможно намирането на генетично съвместим донор в семейството. Това е наложило обединяването на всички донори в световен мащаб и създаването през 1988 на световна организация на донори на костен мозък (Bone Marrow Donors Worldwide – BMDW) в рамките на Европейската група за хемотрансфузия и костно-мозъчна трансплантация (European Group for Blood and Marrow Transplantation –EBMT). Страните членки на BMDW имат право да търсят донори за своите пациенти сред повече от 10 милиона доброволци от цял свят във всеки един момент. От месец август 2005 г.  нашата страна е приета като пълноправен член на BMDW чрез  включването на 120 здрави индивида като донори за костен мозък, което позволи достъп и на българските пациенти до този вид терапия. Статистическите анализи показват, че с оглед осигуряване на максималнo генетично подходящи донори за даден реципиент за популация  от 8 милиона жители, оптималният брой донори е 5 000. Увеличаването броя на българските донори ще повиши шанса да се намери у нас генетично сходен донор на по-голям брой български пациенти. Това от една страна намалява времето за търсене и вземане на стволови клетки, а от друга спестява около 40 000 лева, необходими за доставяне на стволови клетки от донор от чужбина.  

Цели 

1. Осигуряване на лечение за пациенти страдащи от социалнозначими заболявания, чието лечение може да се осъществи ефективно чрез трансплантация на стволови клетки от костен мозък и периферна кръв.

2. Положително въздействие върху общественото мнение за доброволно и безвъзмездно донорство на стволови клетки за лечение на болни с ракови заболявания на кръвта, първичните имунодефицитни състояния и други.
3. Увеличаване на възможностите за намиране на подходящи алогенни донори за пациенти, чието лечение може да се осъществи ефективно чрез трансплантация на стволови клетки и повишаване на  достъпа на пациентите до този вид терапия. Повишаване ефективността на лечение при социално значими болести.

4. Подобряване на качеството на живот и осигуряване възможност за връщане на болния към нормална социално-икономическа активност. 
5.  Повишаване на икономическата ефективност чрез осигуряване на генетично най-подходящи български донори за по-голям брой пациенти  и извършване на трансплантацията в страната вместо в чужбина. 

Задачи

1. Създаване на работна група за управление на програмата.

2. Създаване на организация и координация за промоция, набиране, 

2.1.              документиране и осигуряване на генетично най-подходящи донори. 

2.2. Създаване на съвременни структури за промоция, вземане, експертиза, обработка, съхраняване и предоставяне на стволови клетки от пъпна връв с високо качество за трансплантация.

2.3. Промоция на доброволното даряване на костен мозък и периферни  

               кръвни стволови клетки

2.3.1. Провеждане ежегодно на три кампании за промоция на  

                    доброволното даряване

2.3.1.1. Осигуряване изготвянето, отпечатването и  

                   разпространението на информационни брошури и  

   




листовки.

2.3.1.2. Участие в медийни изяви.

2.3.1.3. Осигуряване създаването и излъчването на  

                   видеоматериал

2.3.2. Провеждане на кампания за търсене на донор за даден 

                    реципиент при нужда

2.4. Осигуряване на техническо-информационно обслужване на  данни 

на лица, желаещи да бъдат донори на стволови клетки от костен мозък и периферна кръв за трансплантация, при запазване на личната информация на донорите. 

2.4.1. Изготвяне на методично указание за определяне критериите 

и изискванията за подбор на донори за трансплантация на стволови клетки

2.4.2. Осигуряване на необходимата апаратура за създаване и 


поддържане на база данни на донорите.

2.4.3. Осигуряване на необходимите програмни продукти за 

създаване, попълване и съхраняване на данните и за търсене и селекциониране на подходящ донор за определен пациент. 

2.4.4. Изработване на инструкция за реда и условията за 

попълване и водене на документацията, съхраняване, обработка и достъп до данните.

2.4.5. Разработване на алгоритъм за търсене на генетично (HLA) 

съвместим донор за определен реципиент и периодичното му актуализиране.

2.4.6. Осигуряване на персонал и неговото обучение за опериране
с базата данни.
2.4.7. Осигуряване създаването и поддръжката на WEB страница 

за развитието на трансплантацията на стволови клетки в България.

2.4.8. Осигуряване на необходимите средства за участие в процеса 

на акредитиране и получаване на акредитационна оценка на базата данни според установените национални и международни стандарти.

2.4.9. Интензифициране на взаимодействието между различните 


структури, участващи в процеса на трансплантация.

3. Набиране на 4300 здрави индивиди съгласни да дарят безвъзмездно 

костен мозък и/или периферни стволови клетки, експертиза, документиране и включване в международната мрежа (BMDW). 

3.1. Закупуване на съвременна апаратура за  осигуряване на предвидения 


годишен брой генетични HLA изследвания.

3.2. Закупуване на необходимите видове и количества медицински изделия за предвидения годишен брой генетични HLA  изследвания на донорите (родствени и неродствени) с ниско ниво на разграничаване.

3.3. Закупуване на необходимите видове и количества медицински изделия за предвидения годишен брой генетични HLA изследвания с високо ниво на разграничаване на реципиентите, нуждаещи се от трансплантация на стволови клетки.

3.4. Закупуване на необходимите видове и количества медицински изделия за предвидения годишен брой генетични HLA изследвания на донорите с високо ниво на разграничаване с оглед избор на генетично подходящ донор за съответен реципиент.

3.5. Закупуване на необходимите видове и количества медицински изделия за предвидения годишен брой генетични HLA изследвания на донора и реципиента непосредствено преди трансплантация.

3.6. Закупуване на необходимите видове и количества медицински изделия за ежегодно реализиране на предвидения годишен брой изследвания за кръвна група (АВО и Rh фактор) и трансмисивни инфекции.

4. Интензифициране на взаимовръзките с международната мрежа на донори на стволови клетки (BMDW). 

4.1. Осигуряване на средства за ежегодни регистрационни такси за членство в BMDW. 

4.2. Осигуряване търсенето, изследването и получаването на стволови клетки от BMDW за трансплантация на български пациенти.

5. Провеждане на изследвания  за оценяване на генетичното (HLA) разнообразие в  различни групи от населението в страната. 

6. Повишаване на квалификацията на персонала.

6.1. Осигуряване на финансиране за обучение във водещи международни структури, работещи в областта на трансплантация на стволови клетки от периферна кръв и костен мозък.

6.2. Осигуряване на финансиране за участие в курсове, национални и международни научни форуми.

6.3. Осигуряване на финансиране за провеждане на семинари, конференции, работни срещи.
Очаквани резултати

1. Създадена съвременна структура за осигуряване на стволови клетки от периферна кръв и костен мозък за прилагане на съвременна терапия при редица заболявания.  
2. Проведени кампании за промоция на доброволното даряване на стволови клетки от костен мозък и периферна кръв.

3. Набрани и изследвани 4300 донора за период от 7 години. 

4. Създадена ефективно функционираща база данни на донори на стволови клетки от костен мозък и периферна кръв за трансплантация. 

5. Осигурени оптимален брой генетично съвместимите донори за българските пациенти.

6. Получена акредитационна оценка на базата данни за донори на костен мозък според националните и международни стандарти. 

7. Изградена база данни за генетичното (HLA) разнообразие при различни групи от населението в страната.

Критерии за оценка на реализирането на задачите

1. Осигурено лечение за пациенти страдащи от социалнозначими заболявания, чието лечение може да се осъществи ефективно чрез трансплантация на стволови клетки от костен мозък и периферна кръв.

2. Положително обществено мнение за доброволно и безвъзмездно донорство на стволови клетки от костен мозък и периферна кръв за лечение на болни.

3. Нарастване броя на кандидатите за донори на стволови клетки от костен мозък и периферна кръв за трансплантация и повишен процент на намиране на съвместим донор за даден пациент.
4. Подобрена прогноза за изход от заболяването и подобрено качество на живот на пациенти с ракови и други заболявания.

5. Повишена икономическа ефективност от извършване на оптимален брой трансплантации на стволови клетки в страната .

Мониторинг и верифициране на изпълнението

1. Статистически анализ на дейността по осигуряване, експертиза, и предоставяне на стволови клетки от периферна кръв и костен мозък за трансплантация.  

2. Анализ на баланса между броя на донорите в регистъра и намерените HLA съвместими донори за пациенти, нуждаещи се от трансплантация.

3. Провеждане на анонимни анкети с донори и реципиенти с оглед повишаване качеството на дейността на структурата. 

4. Анализ на баланса между осигурените донори за българските пациенти от националната и международната асоциация на донорите. 
5. Регистриране и оценка на възникналите проблеми с оглед повишаване качеството на дейността на структурата. 

6. Анализ на баланса между необходими и извършени трансплантации в страната. 

Срок за изпълнение

До края на 2013 г.
Ефектът от успешното изпълнение на поставените задачи в част Развитие на трансплантациите на периферни и костно-мозъчни стволови клетки ще има директно положително въздействие върху общественото мнение за доброволно и безвъзмездно донорство на стволови клетки за лечение на болни с ракови заболявания на кръвта, първичните имунодефицитни състояния и други; ще се увеличат възможностите за намиране на подходящи алогенни донори за пациенти, чието лечение може да се осъществи ефективно чрез трансплантация на стволови клетки от костен мозък и периферна кръв; ще се повиши достъпът на пациентите до този вид терапия, с която ще се намалят относителната смъртност, инвалидизация и временна неработоспособност на тези болни; ще се подобрят качеството им на живот и прогнозата за изход от заболяването. Ще има и положителен икономически ефект, поради осигуряване извършването на трансплантацията в страната вместо в чужбина, както и възможност за връщане на болния към нормална социално-икономическa активност. 

 
Б. Развитие на трансплантациите на стволови клетки  от пъпна връв

Стволово клетъчната терапия е един нов бързо развиващ се клон в медицината, т.н. възстановителна медицина, чиято цел е да възстанови напълно или частично увредени клетки или тъкани, водещи до различни заболявания. Все по-голям интерес предизвиква приложението на стволовите клетки в медицината за лечение на редица болести. Списъкът на заболяванията, които могат да бъдат благоприятно повлияни от прилагането на стволово клетъчна терапия се разширява постоянно.  Понастоящем като възможност за терапевтично приложение на стволови клетки се очертават  редица злокачествени, дегенеративни, автоимунни и генетични болести.    

Един много важен източник на стволови клетки,  който ще направи възможна трансплантацията на стволови клетки при голям брой пациенти, за които сега няма донор нито от техните семейства, нито в международната донорска мрежа, е пъпната връв. Тя  предлага надежда за пациенти с тежки, нелечими заболявания, чакащи трансплантация на стволови клетки. 

Кръвта от пъпната връв е тази, която остава в пъпната връв след като бебето се роди. След раждането на бебето плацентата се отделя и обикновено се изхвърля като биологичен отпадък. През 1970 г. се установи, че тази ненужна вече пъпна връв е богата на стволови клетки, които служат за лечение на десетки видове злокачествени и генетични заболявания. През 1988г. със съхранени стволови клетки от пъпна връв е излекувано дете, страдащо от анемия на Fanconi –едно нелечимо заболяване. Това постави началото на събирането и съхраняването на стволовите клетки от пъпна връв по света.

Предимствата на стволовите клетки от пъпна връв пред костно мозъчната трансплантация са значителни. Получаването на  стволовите клетки става чрез безболезнен и неинвазивен метод за събиране на стволови клетки, без риск за донора. Те се обработват за няколко дни, събрани са и са характеризирани предварително, което скъсява до минимум търсенето на подходящи стволови клетки за трансплантация при определен реципиент и дава възможност за извършване на трансплантацията до 24 часа. Трансплантацията на стволовите клетки от пъпна  връв значително намалява риска от реакция на присадката срещу реципиента, което е едно от главните усложнения при трансплантация на костен мозък. Значително се повишава и шанса за намиране на необходимата тъканна съвместимост между донора и реципиента. И не на последно място е по-ниската себестойност на процедурата в сравнение с трансплантацията на костен мозък.

За  осигуряване на необходимите единици стволови клетки от кръв от пъпна връв  за трансплантация са създадени структури за събиране и съхранение на кръв от пъпна връв в различните региони по света, които осигуряват оборудване, персонал и извършване на всички дейности по събиране и съхранение на този вид биологичен материал за клинично приложение. Значителното генетично разнообразие в българската популация, определящо се от структурата на популацията, налага необходимостта от създаване на подобна структура и в България. 

Тази структура представлява  дългосрочна, широко достъпна система от биологичен материал-стволови клетки, събиран и съхраняван за определено и /или неопределено време, и чиито произход винаги може да се проследи. Включва добре документирани проби, молекулярно-геномен резерв и биоинформационни системи. Това е един нетърговски източник за постигане на съвременни терапевтични цели в областта на възстановителната медицина в България. 

Създаването  на структура за събиране и съхранение на стволови клетки от пъпна връв в полза на обществото и акредитирането й според установените национални и международни  стандарти е път за пълноценно включване на България в единния световен регистър. 

Общият ефект от изпълнението на поставените по- долу задачи ще се изрази в чувствително повишаване на качеството и обема на лечение на широк контингент болни, страдащи от редица социално значими болести.


Цели

1. Да се осигури лечение с трансплантация на стволови клетки от пъпна връв на пациенти (предимно деца), за които няма подходящ донор в семейството и BMDW.

2. Да се повиши качеството и ефективността на лечението на пациенти със злокачествени, дегенеративни, автоимунни, генетични и други болести чрез трансплантация на стволови клетки от пъпна връв.

3. Забавяне скоростта на нарастване на смъртността от малигнени болести, дегертивни сърдечно-съдови и неврологични заболявания, автоимунни заболявания.

4. Намаляване временната загуба на работоспособност и честотата на инвалидизация при хематологични, сърдечно-съдови, неврологични, автоимунни заболявания.

5. Постигане на по- висока общо икономическа и медицинска ефективност в хематологията и други области на клиничната медицина включително възстановителната медицина, като резултат от по-широко прилагане на трансплантацията на стволови клетки като метод на  лечение.
Задачи

1. Създаване на съвременна структура за промоция, вземане, експертиза, обработка, съхраняване и предоставяне на стволови клетки от пъпна връв с високо качество за трансплантация.

1.1 Създаване на условия за съхранение на стволови клетки от пъпна връв.

1.2 Осигуряване на необходимото лабораторно и офис оборудване.

1.3 Осигуряване на необходимата високотехнологична медицинска апаратура за вземане, експертиза, обработка и съхранение.

1.4 Осигуряване на необходимата високотехнологична медицинска апаратура за получаване и предоставяне за трансплантация на пречистени стволови клетки с по-висока концентрация.

1.5 Въвеждане и стандартизиране на методи и технологии осигуряващи високо качество на стволовите клетки от пъпна връв за трансплантация.

1.6 Осигуряване на необходимите средства за участие в ВОК и процеса на акредитиране и получаване на акредитационна оценка според установените национални и международни стандарти.

1.7 Интензифициране на контактите със сродни структури в чужбина (NetCord, Eurocord) и включване в международнната мрежа. 
1) Създаване на национална мрежа за набиране на доброволни донори на  стволови клетки от пъпна връв за трансплантация

2.1. Изготвяне на инструкция за осъществяване на взаимодействието между лечебните заведения при осъществяване на дейността по набиране на доброволни донори на стволови клетки от пъпна връв за трансплантация.

2.2. Изготвяне на методично указание за определяне критериите за подбор на донори на кръв от пъпна връв.

2.3. Обучение за осигуряване на квалифицирани кадри за информиране на донорите и вземане на стволови клетки от пъпна връв за трансплантация.
2.3.1.  Осигуряване на финансиране за обучението на кадри за информиране   на донорите и вземане на стволови клетки от пъпна връв за трансплантация
2.4. Промоция на доброволното донорство на стволови клетки от пъпна връв за трансплантация чрез провеждане на кампании.

2.4.1. Осигуряване изготвянето, отпечатването и разпространението на   

            информационни брошури и листовки.

2.4.2. Участие в медийни изяви.

2.4.3. Осигуряване създаването и излъчването на видеоматериал

2.4.4. Осигуряване създаването и поддръжката на WEB страница за развитието на трансплантацията на стволови клетки от пъпна връв в България.

3. Набиране на пул от донорни единици, чрез събиране, обработване, характеризиране и съхраняване на 4800 единици стволови клетки от пъпна връв за трансплантация и от 2009 г. подаване на единици стволови клетки от пъпна връв за осъществяване на необходимия брой трансплантации годишно.

3.1. Закупуване на необходимите видове и количества медицински изделия за събиране, обработка и съхранение на предвидените според програмата единици от стволови клетки.

3.2. Закупуване на необходимите видове и количества медицински медицински изделия за HLA характеризиране на предвидения според програмата годишен брой съхранени единици стволови клетки. 

3.3. Закупуване на необходимите видове и количества медицински медицински изделия за тестване за трансмисивни инфекции на предвидения според програмата годишен брой съхранени единици стволови клетки.

3.4. Закупуване на необходимите видове и количества медицински медицински изделия за провеждане на тестове за кръвна група (АВО и Rh фактор) и за болестотворни микроорганизми на предвидения според програмата годишен брой подадени единици стволови клетки за трансплантация.

3.5. Закупуване на необходимите видове и количества медицински медицински изделия за  повишаване на клетъчната доза с цел подобряване на ефективността от приложение на стволови клетки за успешна в дългосрочен аспект трансплантация при възрастните пациенти. 

4. 
Създаване на лабораторна информационна система с база данни за единици стволови клетки  от пъпна връв

4.1.
Осигуряване на необходимата апаратура за създаване и поддържане на база данни за съхранените единици стволови клетки  от пъпна връв

4.2.
Осигуряване на необходимите програмни продукти за създаване, попълване и съхраняване на база данни на съхранените единици стволови клетки  от пъпна връв  и обучение на персонала за експлоатация.

4.3.
Изработване на инструкция за реда и условията за попълване и водене на базата данни, съхраняване, обработка и достъп до данните.

5. 
Създаване на стандарти за добра медицинска практика при осигуряване, вземане, експертиза, обработка, съхраняване и предоставяне на стволови клетки от пъпна връв за трансплантация.

5.1.
Проучване състоянието на съществуващите структури за трансплантация на стволови клетки в страната.

5.2.
Събиране на информация за стандарти за добра медицинска практика за осигуряване, вземане, експертиза, обработка, съхраняване и предоставяне на стволови клетки от пъпна връв за трансплантация, създадени в страните от Европейския съюз.

5.3.
Изработване на медицински стандарти и правила за добра медицинска практика при осигуряване, вземане, експертиза, обработка, съхраняване и предоставяне на стволови клетки от пъпна връв за трансплантация

5. Повишаване на квалификацията на персонала

5.1. Осигуряване на финансиране за обучение във водещи международни структури, работещи в областта на трансплантация на стволови клетки от кръв на пъпна връв

5.2. Осигуряване на финансиране за участие в курсове, национални и международни научни форуми

5.3. Осигуряване на финансиране за провеждане на семинари, конференции, работни срещи
Очаквани резултати

1) Създадена ефективно функционираща съвременна структура за промоция, вземане, експертиза, обработка, съхраняване и предоставяне на стволови клетки от пъпна връв с високо качество за трансплантация.

2) Изградена национална мрежа за набиране на доброволни донори на  стволови клетки от пъпна връв за трансплантация.

3) Съхранени и характеризирани 4800 единици стволови клетки от пъпна връв  за период от 7 години.

4) Осигурени единици стволови клетки  за трансплантация с високо качество и постоянни характеристики.

5) Получена акредитационна оценка на структурата според националните и международни стандарти. 

6) Изградена и функционираща лабораторна информационна система с база данни за единици стволови клетки  от пъпна връв.

7) Изработени стандарти за добра медицинска практика при осигуряване, вземане, експертиза, обработка, съхраняване и предоставяне на стволови клетки от пъпна връв за трансплантация.

Критерии за оценка на реализирането на задачите

1. Осигурено лечение с трансплантация на стволови клетки от пъпна връв на пациенти (главно деца), за които няма подходящ донор в семейството и BMDW.

2. Повишено качество и ефективност на лечението на пациенти със злокачествени, дегенеративни, автоимунни, генетични и други болести чрез трансплантация на стволови клетки от пъпна връв.

3. Осигурено лечение за пациенти страдащи от социалнозначими заболявания, чието лечение може да се осъществи ефективно чрез трансплантация на стволови клетки от кръв на пъпна връв.

4. Подобрена прогноза за изход от заболяването и намалена скорост на нарастване на смъртността от малигнени болести, дегенеративни сърдечно-съдови и неврологични заболявания, автоимунни заболявания в национален мащаб. 

5. Повишена трансплантационна активност по отношение на трансплантациите на стволови клетки в страната и постигната икономическа и медицинска ефективност при лечението на редица социалнозначими заболявания, чието лечение може да се осъществи ефективно чрез трансплантация на стволови клетки от пъпна връв.

Мониторинг и верифициране на изпълнението

1. Статистически анализ на дейността по осигуряване, вземане, експертиза, обработка, съхраняване и предоставяне на стволови клетки от пъпна връв за трансплантация.

2. Анализ на баланса между получените и отдадените  единици стволови клетки от пъпна връв. 

3. Провеждане на анонимни анкети при пациентите с извършена трансплантация на стволови клетки и установяване чрез сравнителен анализ ефекта от лечението и промяната в качеството на живот.

4. Регистриране и оценка на възникналите проблеми  с оглед повишаване качеството на дейността на структурата. 

Срок за изпълнение

До края на 2013г.

Заключение

Ефектът от успешното изпълнение на поставените задачи в част “Развитие на трансплантациите на стволови клетки от пъпна връв” ще има директно въздействие върху ефективността на лечението и качеството на живот при болните със злокачествени заболявания на кръвта и кръвотворните органи, дегенеративни болести на нервната система, болести на сърцето и кръвоносните съдове, някои солидни тумори и редки заболявания като първичните имунодефицитни състояния, метаболитни заболявания и други, както и развитие на възстановителната медицина у нас; ще се повиши достъпът на пациентите до този вид терапия, с която ще се намалят относителната смъртност, инвалидизация и временна неработоспособност на тези болни; ще се подобрят качеството им на живот и прогнозата за изход от заболяването. Ще има и положителен икономически ефект, поради осигуряване извършването на трансплантацията в страната вместо в чужбина, както и възможност за връщане на болния към нормална социално-икономическa активност. 

Необходимостта от създаване на програма, която да обединява различните институции за осигуряване на достатъчен брой и качество клетки, съобразени с международните стандарти за клетъчна трансплантация е обективно обусловена. Развитието на тази дейност ще доведе до осигуряване на стволови клетки за трансплантация в рамките на качествена система, гарантираща, че всяка единица, покрива предефинираните характеристики. Ефектът от успешното изпълнение на поставените в програмата задачи ще има директно положително въздействие върху общественото мнение за доброволно и безвъзмездно донорство на стволови клетки за лечение на болни с ракови заболявания на кръвта, първичните имунодефицитни състояния и други; ще се увеличат възможностите за намиране на подходящи алогенни донори за пациенти, чието лечение може да се осъществи ефективно чрез трансплантация на стволови клетки; ще се повиши достъпът на пациентите до този вид терапия, с която ще се намалят относителната смъртност, инвалидизация и временна неработоспособност на тези болни; ще се подобрят качеството им на живот и прогнозата за изход от заболяването. Ще има и положителен икономически ефект, поради осигуряване извършването на трансплантацията в страната вместо в чужбина, както и възможност за връщане на болния към нормална социално-икономическа активност.
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