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PRZEGLAD PROGRAMU INNODIA

Pomimo istotnego postepu w przedklinicznych bada-
niach dotyczgcych cukrzycy typu 1 ,wcigz nie mozna
przetozy¢ waznych obserwacji z modeli in vitro i badan na
zwierzetach na nowoczesne i skuteczne interwencje klinic-
zne dzieki wczesniejszemu rozpoznaniu i skutecznej terapii
zapobiegajgcej rozwojowi i progresji cukrzycy typu 1.
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INNODIA

Ogdlnym celem INNODIA jest zapewnienie postepu
w sposob umozliwiajgcy podjecie decyzji w za-
kresie sposobu przewidywania, oceny i zapobie-
gania wystgpieniu cukrzycy typu 1 (T1D) oraz jej
postepowania poprzez stworzenie nowoczesnych
narzedzi, takich jak biomarkery, modele choroby

i paradygmaty badan klinicznych. Narzedzia te
umozliwig rozréznienie i zrozumienie, na poziomie
komaorkowym i molekularnym, odrebnych szlakow
ontogenezy i progresji w przypadku tej niejedno-
rodnej choroby, co pozwoli wplyng¢ na leczenie

w przysztosci pacjentdw z T1D i osoby z grupy
ryzyka. W zwigzku z tym celem INNODIA utworzy
wszechstronng i interdyscyplinarng sie¢ naukowcow
klinicznych i podstawowych, ktorzy sg czotowymi
ekspertami w dziedzinie badan nad T1D w Europie,
posiadajgcymi uzupetniajgcg sie wiedze w zakre-
sie immunologii, biologii komorek beta i badan
dotyczacych biomarkerow. Konsorcjum bedzie w
skoordynowany sposob wspotpracowac ze wszyst-
kimi gfownymi interesariuszami w tym procesie,
zwtaszcza z organami regulacyjnymi i pacjentami z
T1D oraz ich rodzinami.

CELE

Opracowanie europejskiej infrastruktury
dla rekrutacji, szczegotowego fenotypo-
wania klinicznego oraz pobierania probek
biologicznych w duzej kohorcie nowo
zdiagnozowanych pacjentow z T1D oraz
cztonkoéw ich rodzin nalezacych

do grupy ryzyka.

Ustalenie scistej sieci wspotpracy badaczy
podstawowych i klinicznych dziatajgcych
w skoordynowany i skoncentrowany
Sposob, aby uzupetni¢ braki w wiedzy w
odniesieniu do autoodpornosci komaorek
beta, co doprowadzi do lepszego zrozu-
mienia patogenezy T1D i opracowania
leku na te chorobe.

J

Zapewnienie postepu w zakresie rozwoju
i zastosowania nowych metod poprzez
wykorzystanie naszych gtéwnych moc-
nych stron w biozasobach i technologiach
,omicznych”.

v
v

Ustalenie wyjatkowej, zintegrowanej bazy
danych gromadzacej dane archiwalne

i zawierajgcej dane z zasobow klinic-
znych i eksperymentalnych. Umozliwi

to wizualizacje i modelowanie interakdji
pomiedzy fenotypem oraz szlakami ge-
netycznymi, immunologicznymi i meta-
bolicznymi w celu zbadania podtypéw, co
moze potencjalnie pozwoli¢ na zmiane
definicje ontogenezy T1D w kontekscie
strategii profilaktyki i interwencji.

Opracowanie innowacyjnych pla-

néw badan klinicznych, ktére beda
wykorzystywaty nowatorskie, zwalido-
wane biomarkery, umozliwiajgce lepsza
stratyfikacje pacjentow i odgrywajace role
zastepczych punktow korncowych,

Co pozwoli przeprowadzic.
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ROBOCLZE PAKIETY NAUKOWE

Projekt INNODIA jest podzielony na 6 pakietéw roboczych (WP) skoncentrowanych na
odrebnych zagadnieniach i wyposazonych w dedykowang strukture zarzgdzania, ktéra zapew-
nia scistg interakcje, komunikacje oraz skoncentrowanie na celach i wynikach konsorcjum.

Advisory Boards
(Strategic and ethics)

Associates (NPOD, EURADIA, Enpr-EMA)

WP1 WP2

Patient cohort studies: Biomarker Analysis
High risk and newly and Validation Core

diagnosed T1D- euPOD

WP6

Management,
Exploitation and
Dissemination

WP3 WP4

Novel Models and Systems Biology /
Mechanistic Studies In Silico Modelling
on T1D Pathogenesis

WP5

Innovative Clinical
Trials in EU

Patient Advisory Committee
(patients and families from different countries, IDF-Europe)
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WPI

WP1 tworzy kliniczng infrastrukture umozliwiajgcg przeprowadzenie badan dotyczacych zwigzku pomiedzy
zmianami w funkcjonowaniu komorek {3, profilami immunologicznymi, czynnikami genetycznymi i
Srodowiskowymi u pacjentow z nowo rozpoznang T1D i pacjentdw z grupy ryzyka. Pakiet roboczy dostarczy
standaryzowanych zbioréw klinicznie i naukowo istotnych probek biologicznych z bardzo duzych populagji
pacjentow z nowo rozpoznang T1D i pacjentow z grupy ryzyka.

NAWAZNIEJSZE CELE WP

Wykorzystanie dostepu klinicznych partneréw projektu INNODIA do duzych populacji pacjentéw z nowo
rozpoznang T1D oraz pacjentéw z grupy wysokiego ryzyka poprzez rejestry i wspotprace na poziomie
krajowym w celu opracowania nowej europejskiej sieci badan klinicznych.

Ustalenie standaryzowanych procedur kwalifikacji i rekrutacji pacjentéw oraz pobierania, przygotowa-
nia, transportu i przechowywania prébek.

Opracowanie standaryzowanych protokotéw w oparciu o wielokrotne pomiary C-peptydu (w tym
pomiary wiasne) oraz wszechstronne gromadzenie odpowiednich probek biologicznych do badan
,omicznych”, immunologicznych, wirusologicznych i dotyczgcych mikrobiomu u pacjentéw z nowo
rozpoznang T1D i pacjentdw z grupy wysokiego ryzyka.

Wykorzystanie dostepu partneréw klinicznych do kohort historycznych w celu modelowania pogorsze-
nia czynnosci komorek (3 oraz zwalidowania biomarkeréw w toku diugoterminowej obserwacji pacjen-
téw z autoprzeciwciatami.

Powotanie europejskiego biobanku tkanek na podstawie skutecznej inicjatywy JDRF-nPOD,

zapewniajgcego dostep do unikalnych prébek trzustki i tkanek pobranych od pacjentow z T1D, pacjen-
tow z grupy ryzyka, pacjentow z T2D i 0s6b z grupy kontrolnej.
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WP2

WP2 koncentruje sie na wykonaniu wielowymiarowych analiz fenotypow T1D i powigzanie ich pojedynczo
lub poprzez integracje z wynikami klinicznymi i progresjg (WP4), z zamiarem utatwienia odkrywana biomar-

kerow (we wspotpracy z WP3), opracowania markerow zastepczych i stratyfikacji oraz lepszego zrozumienia
niejednorodnosci choroby.

NAWAZNIEJSZE CELE WP2

Opracowanie modutowych platform zapytan do obrazowania i analizy komodrkowych i molekularnych
cech T1D w odniesieniu do genomow, proteomow, lipidomow i metabolomdéw komarek 3 i komorek
uktadu odpornosciowego.

Zastosowanie i zintegrowanie modutowych zbiorow danych w klinicznych grupach T1D (dorosli/dzieci z
T1D i grupy wysokiego ryzyka) w testach i walidacji zestawdw préobek biologicznych.

Opracowanie systematycznego podejscia do opracowywania biomarkeréw z walidacjg nowych algoryt-

mow predykcyjnych i czynnikow stratyfikacyjnych, nowych zamiennikdw, lepsze zrozumienie molekular-
nych i komoérkowych podstaw niejednorodnosci i lepsze poznanie szlakdw patogenetycznych.
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WP3

WP3 skoncentruje sie na opracowaniu nowoczesnych i udoskonalonych sposobéw modelowania i mo-
nitorowania procesu chorobowego oraz na ocenie wptywu nowych lekéw w dobrze kontrolowanych
warunkach eksperymentalnych. W tym celu WP3 wykorzysta narzedzia stuzgce do odkrywania i walidacji
w najwazniejszych tkankach ludzkich (np. wysepkach oraz komaérkach uktadu odpornosciowego), liniach
komorek ludzkich oraz humanizowanych modelach mysich. Nowatorskie metody zaproponowane w WP3
powinny umozliwi¢ poszerzenie naszej wiedzy na temat naturalnej historii T1D, szybkie wprowadzenie no-
woczesnych terapii z laboratorium do praktyki klinicznej oraz mechanistyczne wyjasnienie, dlaczego nowo
leki modyfikujgce przebieg choroby w przypadku T1D sg skuteczne lub nieskuteczne.

NAWAZNIEJSZE CELE WP3

Odkrycie i zwalidowanie w modelach przedklinicznych biomarkerdw oraz technik obrazowania w celu
oceny utraty komorek 3 w przypadku cukrzycy oraz efektu nowoczesnych terapii.

Wyjasnienie wzajemnego oddziatywania pomiedzy komorkami B i uktadem odpornosciowym, zaréwno
w przypadku odpowiedzi wrodzonej, jak i adaptacyjnej, w celu opracowania nowych metod zapobiega-
nia chorobie / odwracania jej efektow.

Lepsze poznanie niejednorodnej patogenezy T1D u ludzi za pomocg humanizowanych modeli cho-

roby, zastosowania komorek 3 pochodzacych z iPS (z modyfikacjg wybranych gendw kandydackich

zwigzanych z cukrzyca lub bez), ludzkich wysepek i komdrek uktadu odpornosciowego oraz nowators-
kich ludzkich linii komorkowych.

Zbadanie nowych metod profilaktyki i leczenia T1D u ludzi w modelach przedklinicznych.
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WPH

WP4 wspiera nadrzedne cele INNODIA zwigzane z zarzgdzaniem danymi i rozwojem integracyjnych, algo-
rytmicznych metod przewidywania i odkrywania. Algorytmy WP4 pozwolg przewidziec¢ i oceni¢ progresje
T1D poprzez potgczenie i zintegrowanie danych uzyskanych z innych WP za pomocg interdyscyplinarnego
podejscia do genetyki molekularnej oraz genomiki funkcjonalnej, biologii komaorki i biologii molekularnej,
proteomiki, immunologii, metabolomiki oraz biologii komdrek 3 wraz z klinicznym fenotypowaniem pacjen-
tow. WP4 pozwoli stworzy¢ infrastrukture zarzadzania danymi ufatwiajgcg analize poszczegdinych typow da-
nych, a takze integracyjne analizy odczytow w sposob zgodny z modelami rejestrowania danych przyjetymi
w innych WP.

NAWAZNIEJSZE CELE WPY

Ustalenie i wprowadzenie bezpiecznego Srodowiska przechowywania danych oraz struktury serwera do
zarzadzania istotnymi danymi INNODIA.

Wigczenie danych historycznych od partnerdéw INNODIA do integracji danych oraz uwzglednienie
wiasciwych, publicznie dostepnych danych dotyczgcych T1D i innych zbiorow danych, np. elektroniczne;
dokumentacji pacjentéw oraz zestawow danych z rejestru, ktére w sposéb ilosciowy ujawnig zakresy
chordb wspdtistniejgcych.

Stworzenie narzedzi do integracyjnej analizy danych uzyskanych z innych pakietéw roboczych.

Komputerowe modelowanie ukierunkowane na réznicowg analize réznych szlakow choroby, np. powol-
ny/szybki spadek ilosci C-peptydu oraz markery niejednorodnosci u pacjentéw.

Identyfikacja biomarkerdw i sygnatur biomarkeréw umozliwiajgcych przewidywanie ryzyka i progres;ji
choroby, a takze odpowiedzi na leczenie.

Cykliczna iteracja zidentyfikowanych sygnatur z innymi WP w celu walidacji i wdrozenia innowacyjnych
plandw badan (WP5) innovative trial designs (WP5).
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WP5

Celem WP5 jest ustalenie stopniowej zmiany w sposobie oceny nowoczesnych terapeutykow u nowo zdi-
agnozowanych pacjentow z T1D i 0s6b z grupy ryzyka T1D. Ustali on sie¢ badan klinicznych w UE, opracuje
nowoczesne modele badan i oceni uzytecznosc¢ zastepczych biomarkerow w celu przyspieszenia badan
klinicznych dotyczgcych T1D, zmierzajgc do profilaktyki lub wyleczenia choroby. Strategie te zostang opra-
cowane dzieki wczesnej i Scistej wspotpracy pomiedzy partnerami INNODIA (akademickimi i przemystowymi)
oraz interesariuszami, w tym w szczegdlnosci organami regulacyjnymi i pacjentami.

NAWAZNIEJSZE CELE WP5

Opracowanie, kwalifikacja oraz akredytacja kolaboracyjnej sieci badan klinicznych w $cistej wspotpracy z
organami regulacyjnymi.

Opracowanie krotszych, wydajniejszych metod oceny dawki, odstepu pomiedzy dawkami i wczesnej
skutecznosci u pacjentoéw z nowo rozpoznang T1D oraz pacjentdw z grupy ryzyka poprzez stworzenie
innowacyjnych planéw badan klinicznych z mozliwoscig dostosowania do odpowiedzi.

Stworzenie statystycznego kodu komputerowego, ktoéry zautomatyzuje analizy etapowe w celu
umozliwienia adaptacyjnego podejmowania decyzji.

Opracowanie planow badan umozliwiajgcych ocene terapii skojarzonych oraz postepowanie ze
stratyfikacjg wedtug biomarkerdw w Scistej wspotpracy z organami regulacyjnymi.
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WP6

WP6 okresli metody zarzgdzania projektem w celu skutecznego zarzgdzania konsorcjum INNODIA i za-
pewnienia nadzoru kierowniczego nad projektem. Wspiera on rozpowszechnianie i wykorzystanie wyni-
kéw INNODIA i jest odpowiedzialny za interakcje z wewnetrznymi i zewnetrznymi interesariuszami oraz za
wdrozenie wszystkich procedur zarzgdzania niezbednych do pomysinego wdrozenia i wykonania planu
roboczego INNODIA.

NAWAZNIEJSZE CELE WPé

Zapewnienie wydajnej koordynacji INNODIA.

Dostarczenie sprawozdan na temat postepu naukowego, technologicznego i finansowego zgodnie z
wymaganiami IMI JU oraz zasad prawnych IMI.

Zapewnienie prawidtowego wykonania umownych obowigzkéw konsorcjum.
Zaprojektowanie i wdrozenie zasad publikacji oraz planéw rozpowszechniania.

Organizacja i wdrozenie zewnetrznej strategii komunikacji INNODIA ze wszystkimi interesariuszami, np.
organizacjami zrzeszajgcymi pacjentdw i organami regulacyjnymi.

Zapewnienie zarzgdzania kwestiami etycznymi.

Nadzorowanie i monitorowanie zagrozen zwigzanych z projektem oraz proponowanie dziatan zarad-
czych (w razie potrzeby).
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KOMISJA DORADCIA
It OZONA I PACJENTOW

Oczywistym priorytetem INNODIA jest ustawienie w centrum projektu potrzeb i obaw pacjentéw z cukrzycg
typu 1. Udziat pacjentéw jest organizowany przez komisje doradcza.

Komisja doradcza ztozona z pacjentow (PAC) wyraza doSwiadczenia, opinie i pragnienia pacjentow oraz ich
krewnych, aby pomdc zagwarantowad, ze cele i strategie INNODIA sg $cisle powigzane z celami chorych na
cukrzyce typu 1 (T1D) lub 0séb, na ktére choroba ta wywiera wptyw. Wprowadzajgc do projektu INNODIA
wazng perspektywe pacjentéw i rodzin, PAC pomaga zapewni¢, ze INNODIA wykorzystuje podejscie skon-
centrowane na pacjencie i osigga konkretne wyniki z potencjatem poprawy jakosci zycia chorych na T1D.

Pacjenci z nowo rozpoznang cukrzycg typu 1 iich krewni sg zachecani do udziatu w tym badaniu poprzez
skontaktowanie sie z jednym z naszych osrodkéw klinicznych w Europie. Jesli chciatby Pan / chciataby Pani
wzig€ udziat w te] inicjatywie, prosimy zapoznac sie z naszg mapg i wybrac osrodek w poblizu oraz wypetnic
formularz rejestracji, abysmy mogli sie z Panem/Panig skontaktowac.

SPECYFICZNE DZIALANIA

My (PAC) doradzamy zarzadowi INNODIA, formutujgc opinie w roznych obszarach, w tym dotyczgcych
Swiadomej zgody, weryfikacji protokotdw klinicznych i relacji z organami regulacyjnymi i organizacjami
zrzeszajgcymi pacjentow, ktore sg zainteresowane projektem INNODIA.

Pomagamy takze przy przekazywaniu wynikow szerszej spotecznosci w trakcie trwania tego 7-letniego
projektu. Cztonkowie tej komisji petnig przede wszystkim funkcje ambasadorow T1D w INNODIA, pomagajac
utrzymac skupienie na tym, co najwazniejsze, czyli na osobach codziennie zyjgcych z tg chorobg. PAC
wspotpracuje ze spotecznoscig T1D, uwzgledniajac jej opinie w kontekscie projektu INNODIA.

Dzieki naukowej sieci INNODIA mamy szanse potgczycC sie z ponad 15 krajami europejskimi oraz mozliwos¢
potgczenia sie z pacjentami w tych krajach.
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CZLONKOWIE KOMIS)I DORADCZE)
7t OZONE) Z PACJENTOW

Johan Keurentjes (1967)

T1D rozpoznano u mnie w wieku 11 lat. Mieszkam w Bussum w Holandii, jestem zonaty i
mam dwdch synéw oraz corke. Jestem dyrektorem i wspotwiascicielem agencji e-commerce |
ukonczytem 9 maratonow.

Kyle Jacques Rose

Chorobe zdiagnozowano u mnie w wieku 16 lat. Mieszkam w Aix-les-Bains we Francji u
podnoza Alp. Chociaz z wyksztatcenia jestem inzynierem, jestem teraz specjalistycznym
konsultantem w ochronie zdrowia. Moja praca polega na promocji sportu i zdrowego stylu
zyCia na podstawie moich wczesniejszych doswiadczen jako profesjonalnego sportowca.
Wierze w nowe terapie/technologie i bytem bardzo podekscytowany zamknietym badaniem
dotyczacym sztucznej trzustki, ktére prowadzono w Montpellier we Francji!

Anders Kristensen

Cukrzyce typu 1 rozpoznano u mnie, kiedy miatem rok. Mieszkam w Kopenhadze w Danii,
gdzie studiuje i uprawiam sporty, ale niestety choroba czesto wptywa na obie te aktywnosci.
Sadze, ze nikt nie zastuguje na to, aby zy¢ z tg chorobg, i uwazam, ze aktywne dziatanie na
rzecz badan w kierunku lepszych terapii i ostatecznie wyleczenia cukrzycy typu 1 jest bardzo
wazne. Mowitem o tym przy kilku okazjach, miedzy innymi podczas pediatrycznego kongresu
JDRFw 2013 r. Bytem tez prelegentem na forum interesariuszy IMI w 2015 r.

Olivier Arnaud (1955)

Sam nie mam cukrzycy, ale naprawde martwie sie o mate dzieci i dorostych z cukrzycg typu
1 w mojej najblizszej rodzinie i kregu przyjaciot. Dziele z nimi ich petne stresu zycie oraz
nadzieje na wyleczenie. Jestem dumny z pracy dla JDRF Research, ktérg przedstawiam w
Europie, i tego, ze wspieram realizacje ich wizji ,Swiata bez cukrzycy typu 1”.

Jaivir Pall (1994)

Chorobe zdiagnozowano u mnie w wieku 4 lat. Od mtodego wieku interesuje sie pomocg
osobom z cukrzycg - takim jak jal Pracuje teraz w NHS w Brighton w Wielkiej Bryta-

nii, ale wspieram ustugi w catym kraju. Jestem przekonany, ze europejska wspotpraca i
udostepnianie zdobytych przez nas informacji doprowadzi mnie do pracy nad projektem
,Diabetes Youth Advocates Europe” oraz pozwoli mi gromadzi¢ dane od mtodych ludzi
cierpigcych na cukrzyce i zyjgcych w catej Europie. Plywatem, biegatem, nurkowatem, latatem
i prowadzitem samochod w ramach wsparcia dla badan nad cukrzycg (oczywiscie nie
jednoczesniel).
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Markku Saraheimo

Cukrzyce typu 1 rozpoznano u mnie w wieku 7 lat. Mieszkam w Helsinkach w Finlandii. Moja
zona cierpi na cukrzyce typu 1 od 14. roku zycia, a moja pierwsza corka zachorowata na
cukrzyce w wieku 2 lat. Pracuje jako diabetolog/naukowiec w Helsinki City Hospital/Helsinki
University. Wolontariat w Finskim Towarzystwie Diabetologicznym jest czeScig mojego zycia
od ponad 30 lat

Nathalie Istas (1977)

Cukrzyce typu 1 rozpoznano u mnie w wieku 2 lat. Mieszkam w Belgii, niedaleko Brukseli. Jes-
tem mezatkg i dumng mamg dwajki dzieci. Przez kilka lat bytam trenerem na terenie krajow
Beneluksu w amerykanskiej korporacji, ale 8 lat temu zdecydowatam, ze chce spedzac wiecej
czasu w domu, i zrezygnowatam z biznesu, przyjmujac posade nauczycielki. Jestem bardzo
dynamiczng, nastawiong entuzjastycznie i silng 0sobg, ktéra kocha nowe wyzwania, takie jak
bycie czescig tego projektu. Sadze, ze ta europejska wspdtpraca moze doprowadzi¢ do zrod-
zenia sie nowych pomystow. Slogan ,Swiat bez cukrzycy typu 1" jest jak muzyka dla moich
uszu, ale w miedzyczasie chce wies¢ jak najbardziej normalne zycie z choroba.

Dries Van Herzele (1976)
Mieszkam w Linden w Belgii, jestem zonaty i mam trzech syndw oraz corke. Niestety w 2013
r. unaszej 11-letniej wowczas corki rozpoznano cukrzyce typu 1 i jako rodzice scisle jg obser-

wujemy.

Veerle Vanhuyse

Za niecate dwa tygodnie bede obchodzita mojg 33. ,rocznice cukrzycy”. Pierwszy zastrzyk

z insuliny przyjetam w dniu moich 16. urodzin. Miatam glikemie na poziomie 640 mg/dl,
wiec mozna powiedzie¢, ze byta to moja ,stodka szesnastka”. Niedawno rozpoczetam prace
jako przedstawiciel ds. komunikadji dla programu INNODIA oraz platformy GPPAD, z czego
bardzo sie ciesze, poniewaz mam okazje spotkac najwazniejszych naukowcow z catej Eu-
ropy tgczacych swoje sity w walce z cukrzycg typu 1. Kocham moja prace, moje dwie corki i
bieganie. Na dzien dzisiejszy ukonczytam 6 maratonow i podczas dwoch z nich zbieratam
pienigdze na pomoc dzieciom cierpigcym na cukrzyce w krajach rozwijajgcych sie. Jestem
dumna z tego, ze jestem czescig PAC!
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