
11. pielikums

EU4Health projekts “Uzlabota diagnostika un dzīvildze visiem bērniem ar akūtu mieloīdo leikēmiju, NOPHO-DB-CHIP konsorcija ietvaros: pārrobežu Eiropas sadarbība”  (CHIP-AML22)

2023. gadā VSIA “Bērnu klīniskā universitātes slimnīca” kā projekta partneris sadarbībā ar 14 citiem partneriem no dažādām ES valstīm finansējuma piesaistei ES programmas “ES-veselībai” projektu konkursa ietvaros iesniedza projekta “Uzlabota diagnostika un dzīvildze visiem bērniem ar akūtu mieloīdo leikēmiju, NOPHO-DB-CHIP konsorcija ietvaros: pārrobežu Eiropas sadarbība” Improved diagnostics and survival for all children with Acute Myeloid Leukemia treated within the NOPHO-DB-CHIP consortium; a cross-European collaboration  (turpmāk – CHIP-AML22 projekts) pieteikumu. 
Projekta vadošais partneris ir REGION SKANE - SKANE LAN (Zviedrija), bet kopumā   iesaistīti 14 partneri no 11 dalībvalstīm.  Projektā pārsvarā iesaistītas ārstniecības iestādes, kuras jau ir iesaistītas vai plāno iesaistīties klīniskos zāļu pētījumos AML ārstēšanai un ieviest CHIP-AML22  pētījuma pamat (Master) protokolu un, iespējams, apakšprotokolus. Konsorcijā apvienotas gan slimnīcas ar lielu pieredzi klīnisko pētījumu realizācijā (Nīderlande, PRINSES MAXIMA CENTRUM VOOR KINDERONCOLOGI) gan partneri ar zemāku gatavības līmeni, lai mazinātu atšķirību starp ES dalībvalstīm un palielinātu kopējo dzīvildzi.
Īss projekta apraksts
Problēmas aktualitātes pamatojums:
Projekts CHIP-AML22 ir vērsts uz ģenētiskās diagnostikas pilnveidi un mērķtiecīgas ārstēšanas protokolu ieviešanu bērniem ar akūtu mieloido leikēmiju (turpmāk - AML). AML bērniem ir reta onkoloģiska saslimšana, kuras izdzīvošanas rādītāji parasti ir aptuveni 70%. Neskatoties un intensīvu ķīmijterapiju rezultāti nav apmierinoši. Mūsdienu onkoloģijā centrālais princips ir tas, ka nepieciešams nodrošināt pareizā ārstēšana tiek piedāvāta pareizajiem pacientiem. Tas attiecas arī uz AML, kur tiek balansēts starp ārstēšanas efektivitāti un ar ārstēšanu saistīto smago toksicitāti. Tādēļ dzīvildzes un iznākumu uzlabošanai, nepieciešams turpināt klīnisko izpēti un izmantot stratificētu pieeju. To iespējams īstenot attīstot diagnostiku un mērķtiecīgu ārstēšanu, kas balstīta uz ģenētisko (NGS), citoģenētisku raksturojumu un ārstēšanas rezultāta novērtējumu, izmantojot MRD (minimālo atlikušo slimību) rādītāju. 
Tomēr šādu metožu, kā arī modernāku mērķtiecīgo ārstēšanas veidu pieejamība (kas bieži vien mērķē uz šīs slimības ģenētisko pamatu) nav vienlīdzīgi izplatīta starp Eiropas valstīm kopumā, kā arī mūsu konsorcijā un projekta ietvaros tiks mazināta šī nevienlīdzība un uzlabos ārstēšanas rezultātus ES.
Projekta mērķis:
Projekta CHIP-AML22 mērķis ir veicināt jaunāko diagnostikas metožu ieviešanu, t.sk. nākamās paaudzes sekvencēšanas tehnoloģiju (NGS, piemēram, pilna genoma vai eksoma sekvencēšanas (WGS/WES) un RNA-seq), kā arī transkriptoma (RNA-seq) analīze AML šūnās , lai identificētu pacientu apakšgrupas ar labvēlīgām un nelabvēlīgām ģenētiskām izmaiņām un izvēlētos atbilstošu ārstēšanu. Projekta mērķis ir vienota protokola tālāka ieviešana un novērtēšana gan ārstēšanas laikā, gan pēc tās, lai veicinātu vienlīdzīgu piekļuvi labākajai pieejamajai ārstēšanai visiem bērniem ar AML.
Projektā paredzētās aktivitātes
Projekta CHIP-AML22 uzdevumi ir sadalīti sekojošās darba paketēs:
1. Projekta koordinācija un pārvaldība 
2. Pētījuma protokola uzsākšana un mērķterapijas pieejamība, kas ietver pētījuma uzsākšanu (iniciāciju) dalībvalstīs atbilstoši ES un nacionālajām prasībām, nepieciešamo atļauju saņemšanu un pētījuma pacientu iekļaušanas uzsākšanu. Viens no uzdevumiem ietver arī situācijas apzināšanu dalībvalstīs par mērķterapijas iespējām
3. Ģenētiskā diagnostika, kas ietver pārskatu par valstīm un laboratorijām, kas var un veiks diagnostiku atbilstoši pātījuma protokolam. Koordinēt WGS un RNA-seq analīžu vaikšanu valstīm, kuras to nevar veikt pašas. Mērķis ir, ka vismaz viena vieta katrā valstī veic šīs analīzes, un ka netiek nosūtīti ārpus valsts (vai tiek nosūtīti ļoti ierobežots skaits) paraugu. Šo darbu organizēs ar diagnostikas darba grupas palīdzību.
4. MRD analīze: Atbild par slimības atbildes novērtējumu, izmantojot plūsmu un molekulāro bāzi MRD (minimālā atlikušā slimība) analīzi. Mērķis ir, ka vismaz viena vieta katrā valstī veic šīs analīzes, un ka netiek nosūtīti ārpus valsts (vai tiek nosūtīti ļoti ierobežots skaits) paraugu. Šo darbu organizēs ar diagnostikas darba grupas palīdzību.
5. Pacientu reģistrācija un rezultātu apkopošana: Atbild par pacientu iekļaušanu pētījumā un nepieciešamo datu ievadi un ārstēšanas rezultātu apkopošanu. 
6. Izplatīšana: Atbild par rezultātu publicēšanu un komunikāciju, kā arī potenciālo rezultātu ieviešanas veicināšanu visā konsorcijā.
Projektā sasniedzamie rezultāti
Vienlīdzīga piekļuve optimālai aprūpei visiem bērniem ar AML, uzlaboti ārstēšanas rezultāti izmantojot riska startifikāciju, kas balstīta jaunākajās diagnostikas metodēs, un  šo metožu pieejamības uzlabošana visās dalībvalstīs. Pētījuma rezultāti ļaus uzlabot riska stratifikāciju.

CHIP-AML22 projekta kopējās plānotās izmaksas ir 2 993 152,73 euro, tai skaitā Latvijas plānotās kopējās izmaksas veido 60 979,30 euro. Atbilstoši projektu konkursa nolikumā noteiktajam, CHIP-AML22 projekta ietvaros EK piešķir atbalsta finansējumu likmi 80% apmērā jeb 48 783,44 euro no CHIP-AML22 projekta attiecināmajām izmaksām, savukārt nacionālais līdzfinansējums ir 12 195,86 euro.
 Projekta īstenošanas laiks ir no 2022. gada 1.novembra līdz 2025 gada 31.oktobrim (36 mēneši no granta līguma stāšanās spēkā).  Projekta sākuma fāzēs, lielākais ieguldījums jāsniedz projekta vadošajam partnerim REGION SKANE - SKANE LAN (Zviedrija) kopā ar PRINSES MAXIMA CENTRUM VOOR KINDERONCOLOGIE BV (PMC) (Nīderlande). Tas ietver arī sākotnējo atļauju saņemšanu pētījumu uzsākšanai un pētījuma centru sagatavošanu. Paralēli ES mainās arī regulējums, kas pēc būtības ir izmainījis un centralizējis pētījumu uzsākšanu, ieviešot klīnisko pētījumu informācijas sistēmu (Clinical Trials Information System (CTIS)). Tādēl paredzēts projekta pagarinājums par 6 mēnešiem.
Tabula Nr. 1
Paredzētie CHIP-AML22 projekta izmaksu veidi (euro)
	N.p.k
	Atalgojums
	Apakš
līgumi
	Komandējumu izdevumi
	Cits
	Netiešās izmaksas (7%)
	Kopā
	EK līdzfinansē-jums (80%)

	1.
	40 924
	 0.00
	3 364,56
	12 701
	3 989,30
	60 979,30
	48 783,44



Uz VSIA “Bērnu klīniskā universitātes slimnīca“ attiecināmās CHIP-AML22 projekta kopējās izmaksas plānotas 60 979,30 euro apmērā, no tām EK līdzfinansējums 48 783,44 euro, valsts budžeta līdzfinansējums 12 195,86 euro. Tabulā Nr. 2 norādīts EK līdzfinansējums un valsts budžeta līdzfinansējums CHIP-AML22 projektam sadalījumā pa gadiem.

Tabula Nr. 2
Nepieciešamais finansējums CHIP-AML22 projektam (euro)[footnoteRef:1] [1:  Indikatīvais summas sadalījums pa gadiem var mainīties atbilstoši CHIP-AML22 projekta īstenošanas gaitai un darbību realizācijai.] 

	Iesaistītā institūcija/ izmaksu pozīcija
	2023.g
	2025.g
	Kopā, EUR

	EK līdzfinansējums 80%
	14 635,00
	34 148,44
	48 783,44

	EK līdzfinansējums (avansa maksājums 30%)*
	14 635,00 
	
	14 635,00 

	EK līdzfinansējums (gala maksājums 70%)
	
	34 148,44 
	34 148,44 

	Valsts budžeta līdzfinansējums 20%  (BKUS)
	
	12 195,86
	12 195,86

	Kopā:
	14 635,00
	46 344,30
	60 979,30



Ievērojot minēto, nepieciešams valsts budžeta līdzfinansējums CHIP-AML22 projekta aktivitāšu finansēšanai indikatīvi 12 195,86 euro apmērā, tai skaitā 2025. gadā - 12 195,86  euro apmērā.

