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Regels gentherapie
zijn gebaseerd

op achterhaalde
angsten, stelt de
farma-industrie
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‘Gedateerde regels en procedures
hinderen opmars gentherapie’

© Farma wil soepeler regels
ontwikkeling gentherapie

© Nederland is nog strenger
danrest van EU

© Ambitie is juist voorloper te
zijn in nieuwe behandelingen

Thieu Vaessen
Amsterdam

De farmaceutische industrie waar-
schuwt dat de ontwikkeling van genthe-
rapie in Europa en zeker in Nederland
ernstigwordt gehinderd door gedateer-
de wet- en regelgeving. Farmaconcerns
en biotechnologiebedrijven vragen met
name om versoepeling van de milieu-
regels, want de risico’s van gentherapie
zijnvolgens hen ‘verwaarloosbaar klein’.
Zesvragen over gentherapie.

Gentherapie, wat is dat eigenlijk?

‘Gentherapie is een medische behan-
deling waarbij patiénten nieuw gene-
tisch materiaal krijgen toegediend met
de bedoeling een genetisch defect te re-
pareren. Daardoor kan gentherapie een
oplossing bieden voor patiénten met bij-
voorbeeld de bloederziekte, hemofilie.

In andere gevallen krijgen de afweer-
cellenvan een patiént een nieuwe eigen-
schapwaardoor ze kankercellen kunnen
vernietigen.

Gentherapieén maken meestal ge-
bruik van een onschadelijk virus om de
gezonde genen afteleverenin de cellen
van de patiént.’

Schiet het al een beetje op met genthe-
rapie?

‘Zekerwel. De ontwikkeling van genthe-
rapie is in een stroomversnelling geko-
men door enkele wetenschappelijke
doorbraken. Toezichthouders hebben
recentelijk enkele belangrijke behande-

lingen goedgekeurd. Andere behande-
lingen zijn dichtbij goedkeuring. Daar-
onder is de gentherapie van Avexis, een
dochterbedrijf van farmaconcern No-
vartis, bestemd voor sommige patién-
ten met de zeldzame spierziekte SMA.

HetNederlandse biotechbedrijf Uni-
qure vordert gestaag met de ontwikke-
ling van gentherapieén tegen hemofi-
lie-B en de ziekte van Huntington, een
dodelijke hersenziekte. Uniqure was
ook heteerste bedrijf terwereld dat een
gentherapie kreeg goedgekeurd, maar
de behandeling voor een uiterst zeldza-
me aandoening liep uit op een commer-
ciéle mislukking.’

Hoe zit dat met de Chinese tweeling
die onlangs groot in het nieuws was?
Een Chinese arts claimde dat hij aan
de genen van de embryo’s had gesleu-
teld om hen resistent te maken tegen
het hiv-virus?

‘Deze behandeling — als die al werke-
lijk heeft plaatsgevonden — gaat dui-
delijk een grote stap verder. De Chi-
nese wetenschapper zou het DNA van
de kinderen hebben veranderd, die de
verandering later dan weer doorgeven
aan hun kinderen. De ingreep zou kort-
om de menselijke soortveranderen. Dit
soort behandelingen zijn in veruit de
meeste landen verboden, juist omdat
de gevolgen op langere termijn ondui-
delijkzijn.’

Zijn er ook risico’s verbonden aan de
gentherapieén zoals die momenteel
hun intrede doen?

‘Die risico’s zijn er, zeker historisch ge-

In VS is toetsing van
gentherapie op één
lijn gebracht met
procedures voor
hieuwe medicijnen
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zien. In hetverleden hebben zich ernsti-
ge bijwerkingenvoorgedaan, die rond de
eeuwwisseling ook tot twee sterfgevallen
hebben geleid. Een van de slachtoffers
was een Nederlandse jongen met de zo-
genoemde ‘bubble-boy-disease’. Door
zijn behandeling met gentherapie liep
hij als bijwerking leukemie op.

Door de ongelukken lag de ontwikke-
ling van gentherapie jarenlang vrijwel
stil. Inmiddelsis de technologie volwas-
sen geworden.

Inde begintijd, ongeveer 25 jaar gele-
den, bestond ook de vrees dat de virus-
sen die bij gentherapie worden gebruikt,
buiten het menselijk lichaam en in het
milieu terecht konden komen. Daar zou-
den ze epidemieén kunnen veroorzaken.
Voor die angst lijkt weinig grond. Een
besmetting van het milieu heeft zich
nooit voorgedaan. De virussen die we-
tenschappers gebruiken voor genthe-
rapie, zijn onschadelijk of kreupel ge-
maakt.’

Watis de belangrijkste klachtvan de far-
mabedrijven?

‘Dat ze in Europa en zeker in Neder-
land onwerkbaar veel procedures moe-
ten doorlopen om toestemming te krij-
genvoor toepassing van gentherapie. De
farmabedrijven richten hun pijlen niet
zozeer op de medische toets, die de vei-
ligheid van de patiént moet waarborgen,
hoewel de procedure voor gentherapie
ingewikkelder is dan voor gewone me-
dicijnen.

Het bezwaar van de farma- en de bi-
otechbedrijven — verwoord door hun
brancheverenigingen VIG en Holland-
Bio —richtzichvooral op de milieutoets.
In Nederland is het ministerie van In-
frastructuur en Waterstaat daarvoor ver-
antwoordelijk. Het is een omslachtige
procedure, dieinmiddels ook overbodig
zouzijn. Na 25 jaar onderzoek is volgens
de meeste wetenschappers duidelijk dat
het risico op verspreiding van virussen
in het milieu, uitermate klein is.

Nederland interpreteert de EU-regels
ooknog eens strenger dan de meeste an-
dere Europese landen. Hier behelst ie-
der gebruik van gentherapie een mo-
gelijk ‘risico voor het milieu’, wat een
verscherpte toets vereist, inclusief een
openbare bezwaarprocedure. In Belgié
valt gentherapie onder ‘ingeperkt ge-
bruik’, wat de milieutoets een stuk een-
voudiger maakt.

In de Verenigde Staten is de toetsing
van gentherapie onlangs aanzienlijkver-
eenvoudigd en op éénlijn gebracht met
de procedures voor andere nieuwe ge-
neesmiddelen.’

In hoeverre is de complexe en strenge
regelgeving een probleem?

‘Door de opkomst van gentherapie zul-
len farmaceutische bedrijven met hun
onderzoekvaker naar de Verenigde Sta-
ten uitwijken. Het Nederlandse biotech-
bedrijf Uniqure, een voorloper in gen-
therapie, heeft een groot deel van zijn
activiteiten al verhuisd naar Lexington,
dichtbij Boston.

De strenge regelgeving maakt het las-
tig voor Nederland een voorhoederol te
spelen in de ontwikkeling en productie
van nieuwe behandelingen tegen erfelij-
ke aandoeningen en tegen kanker. Ne-
derland heeft die ambitie wel.

De hoopwasjuistdat de komstvan het
Europese Medicijnenagentschap EMA
naar Amsterdam veel farmaceutische
bedrijven zou aanzetten tot het openen
van een vestiging in Nederland.

In datverband is hetveelzeggend dat
juist eenvan de nieuwkomers in Neder-
land —het Amerikaanse farmaconcern
Gilead — zich beklaagt. Gileads doch-
terbedrijf Kite bouwt in Nederland een
geavanceerde fabriekvoor een therapie
met genetisch gemodificeerde cellen.

Directeur Markwin Velders meldde
onlangs dat zijn Amerikaanse collega’s
met stomheid waren geslagen over de
onwetendheid die aan de Nederlandse
milieutoets ten grondslag lag.’



Nederland loopt investeringen

voor gentherapie mis

Farmaceutische industrie
steekt miljarden euro’s in
nieuwe behandelmethode,
maar doet dat vooral in VS

Thieu Vaessen
Amsterdam

Nederland heeft veel te veel hindernissen op-
geworpenvoor de introductie en ontwikkeling
van gentherapie tegen ernstige ziektes, juist op
het moment dat de nieuwe behandelmethode
in de praktijk doorbreekt.

Dat stellen vertegenwoordigers van grote
farmaceutische concerns en biotechbedrijven,
geraadpleegd door Het Financieele Dagblad.

De farmaceutische industrie investeert mo-
menteel miljarden euro’s in de ontwikkeling
van de nieuwe behandelmethode. De Verenig-
de Staten nemen daarbij steeds meer hetvoor-
touw. Europa, en zeker Nederland, dreigt vol-
gens de bedrijven ernstig achterop te raken.

‘We lopen hopeloos achter’, waarschuwt Ge-
rard Schouw, directeurvan de branchevereni-
ging VIG voor farmaceutische bedrijven. Vol-
gens hem moeten bedrijven in Nederland zeker
eenjaarlangerwachten op toestemmingvoor
toepassing van gentherapie vergeleken metde
Verenigde Staten en het Verenigd Koninkrijk.

Het gevolg is dat farma- en biotechbedrij-
ven vrijwel al hun tests met patiénten buiten
Nederland uitvoeren. Het Nederlandse bedrijf
Uniqure — een van de voorlopers in genthe- !
rapie — heeft het grootste deel van zijn activi-
teiten al verplaatst naar de VS. Ook farmacon-
cern Gilead, dat een grote fabriek bij Schiphol
bouwt, beklaagt zich.

Gentherapie is een verzamelnaam voor me-
dische behandelingen waarbij het DNA van
een patiéntwordt aangepast, metals doel een
defect gen te repareren. In principe kan één
behandelingvolstaan voor eenlangdurige ge-
nezing.

De regelgeving rond gentherapie is strikt
omdat in het verleden de angst bestond dat
de virussen die bij gentherapie als transport-
middel worden gebruikt, epidemieén zouden
kunnen veroorzaken, bijvoorbeeld via zweet
of urine van patiénten. Daardoor moeten be-
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‘We lopen hier
hopeloos achter’

Gerard Schouw
branchevereniging VIG

drijven een aparte en gecompliceerde milieu-
controle doorlopen, inclusief een openbare
bezwaarprocedure.Tientallen jaren onder-
zoek heeft volgens de farmabedrijven echter
aangetoond dat de kans op besmetting ver-
waarloosbaar klein is.

Niettemin interpreteert Nederland de be-
staande milieuregels voor gentherapie nog
strenger dan andere Europese landen. ‘Als een
Nederlandse patiént die in het buitenland een
behandeling heeft gekregen, terugkeert naar
Nederland, hebje officieel een importvergun-
ning nodig. Alsof het om een genetisch gemo-
dificeerd gewas gaat’, aldus Sandervan Deven-
tervan Uniqure.

De strikte Europese regelgeving was voor de
farmaceutische industrie lange tijd een wei-
nigurgent probleem. Datis afgelopen jaar ver-
anderd omdat de eerste gentherapieén zijn
goedgekeurd, onder meer tegen een zeldzame
vorm van blindheid. Farmaceutische bedrij-
ven zoals Novartis, Amgen, Gilead en GSK in-
vesteren momenteel op grote schaal in nieu-
we medicijnen waarbij wordt gesleuteld aan

het DNA van patiénten.

De discussie over de regelgeving is op-
nieuw op de agenda gezet door Marcel
Kenter, directeur van het Paul Janssen
Futurelab in Leiden. In een artikel dat
binnenkort verschijnt in een Brits we-
tenschappelijk tijdschrift waarschuwt
Kenter dat Europa nogverder achter-
op dreigt te raken. Dat komtvolgens
hem door een recente uitspraak
van het Europese Hof van Justitie
die een aantal nieuwe biologische
technieken ook kwalificeertals gene-
tische manipulatie. Toepassing van
gentherapie is daardoor lastiger ge-
worden. In de Verenigde Staten zijn de

procedures juist vereenvoudigd.
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De medische wereld heeftveel last
van de discussie over genetisch ge-
modificeerde gewassen, stelt Mar-
cel Kentervan Paul Janssen Future
Lab. ‘Datisjammer. Want de erva-
ring heeft geleerd dat de kans op
milieurisico’s bij de toepassing van
gentherapie op mensen, verwaar-
loosbaaris.’

Er zijn geen maatschappelijke
organisaties die momenteel cam-
pagne voeren tegen genthera-
pie. Greenpeace waarschuwt wel
actief tegen genetische modifica-
tie in de landbouw, maar over toe-
passing van gentherapie in de ge-
zondheidszorg heeft de organisatie
‘geen mening’.

Alvoor de officiéle publicatie van
zijn artikel heeft Kenter op Linked-
Inveel bijval gekregen. Onder meer
Sander van Deventer van Uniqure
en Rudolfvan Olden van Avexis Ne-
derland onderstrepen de noodzaak
van efficiéntere procedures. Avexis
is een dochterbedrijfvan Novartis.
Uniqure is een van de belangrijk-
ste biotechnologiebedrijven van
Nederland.

Een andere steunbetuiging is af-
komstig van Markwin Velders, di-
recteur van Kite Pharma, dochter-
bedrijfvan Gilead. Dit Amerikaanse
concern bouwt nu bij Schiphol een
grote fabriekvoor de productie van
celtherapieén tegen kanker, ook
eenvormvan gentherapie.

O

‘De ervaring heeft
geleerd dat de kans
op milieurisico’s
bij toepassing van
gentherapie op
mensen verwaar-
loosbaar is’

Marcel Kenter,
Paul Janssen Future Lab

Lees ook: ‘Regels gebaseerd op
achterhaalde angst’, pagina 8
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