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Rola lidera KOWZS, to zaszczyt dla Narodowego Instytutu Geriatrii, Reumatologii i
Rehabilitacji, ale przede wszystkim odpowiedzialno$¢ za efektywna wspétprace z
osrodkami KOWZS oraz Funduszem, przektadajaca sie na zapewnienie chorym z
wczesnym zapaleniem stawéw wysokiej jakosci kompleksowych Swiadczen oraz petny

dostep do diagnostyki, terapii i rehabilitacji reumatologiczne;.
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Kompleksowa opieka nad chorym z wczesnym zapaleniem stawow jest spetnieniem
wieloletnich oczekiwan Srodowiska lekarzy reumatologobw w zakresie uruchomienia
szybkiej $ciezki diagnostyczno-terapeutycznej w najgrozniejszych zapalnych chorobach
reumatycznych, w ktorej pacjent z wczesnym zapaleniem stawOw ma postawiong
diagnoze i wilaczone leczenie na wczesnym etapie zapalnej choroby stawoéw, co w
konsekwencji prowadzi do osiaggniecia remisji, a co za tym idzie szybkiego powrotu

pacjenta do Zycia zawodowego, spotecznego i prywatnego.
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Wprowadzenie ,Kompleksowej opieki nad chorym z wczesnym zapaleniem stawow
KOWZS” zwiekszy dostep do $wiadczen specjalistycznych dla pacjentow z zapalnymi
chorobami reumatycznymi  dotychczas niediagnozowanych i nieleczonych
(pierwszorazowych) oraz zmniejszy liczbe oséb oczekujacych na wizyte w poradniach
specjalistycznych. Jednocze$nie znaczaco zmniejszy liczbe hospitalizacji z powodu
zapalnych choréb reumatologicznych oraz zmniejszy koszty spoteczne tych krotko- i

dtugookresowej niezdolnosci do pracy.
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WSTEP

Celem raportu pt.: Pacjent pierwszorazowy z wczesnym zapaleniem stawow na Sciezce
kompleksowej opieki KOWZS” jest przedstawienie Sciezki pacjenta z zapalng chorobg
reumatyczng w nowym projekcie $wiadczenia zdrowotnego KOWZS na przyktadzie
pacjentéw z manifestacja objawéw wczesnego zapalenia stawéw z: reumatoidalnym
zapaleniem stawéw, chorobg z grupy spondyloartropatii (zesztywniajacym zapaleniem
stawéw, tuszczycowym zapaleniem stawéw) oraz toczniem rumieniowatym uktadowym
jako przyktadem pozostatych zapalnych choréb reumatologicznych. Warto podkresli¢, ze
projekt nowego $wiadczenia zdrowotnego KOWZS powstat w wyniku wspoétpracy
Narodowego Instytutu Geriatrii, Reumatologii i Rehabilitacji im. prof. dr hab. med.
Eleonory Reicher w Warszawie, prof. dr. hab. n.med. Brygidy Kwiatkowskiej i Fundacji

Eksperci dla Zdrowia.

»Szybka Sciezka” zostata stworzona z mys$la o pacjentach pierwszorazowych z objawami
wczesnego zapalenia stawdéw, u ktorych wiaczenie leczenia farmakologicznego,
rehabilitacji na wczesnym etapie choroby, w ciagu 12 tygodni od pojawienia sie
pierwszych objawéw chorobowych, gwarantuje szybka i dtuga remisje choroby, i tym
samym przywraca chorego do zZycia spotecznego, rodzinnego i zawodowego.
Uzasadnieniem do wprowadzenia nowego $wiadczenia zdrowotnego sa bardzo duze
opdznienia w rozpoznawaniu zapalnych choréb reumatycznych w Polsce. Konsekwencja
czego jest pozne wiaczanie leczenia, poza oknem terapeutycznym, co daje mniejsza
szanse pacjentowi na uzyskanie remisji w chorobie. Ponadto, przewlekty utrzymujacy sie
proces zapalny zwieksza ryzyko pojawienia sie schorzen wspoétistniejagcych miedzy
innymi takich jak choroby sercowo-naczyniowe, nowotwory, cukrzyca, depresja
bedacych przyczyna przedwczesnych zgonow. W tym celu konieczne jest wprowadzenie
takich zasad postepowania, ktére nawet w przypadku bolu i obrzeku jednego stawu,

skieruja chorego na wtasciwa S$ciezke diagnostyczng. Kompleksowa opieka nad
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pacjentem w wczesnym zapaleniem stawoéw obejmie procedury diagnostyczne i
terapeutyczne realizowane w ramach $wiadczen szpitalnych, ambulatoryjnych i
rehabilitacji leczniczej. Celem tej opieki jest zapewnienie pacjentowi koordynacji leczenia
obejmujgcego przeprowadzenie witasciwej diagnostyki majgcej na celu rozpoznanie
wczesnej choroby stawow, rozpoczecie leczenia na wczesnym etapie choroby,
monitorowanie efektéw leczenia, zapewnienie indywidualnej rehabilitacji leczniczej oraz
dostepu do leczenia w ramach programéw lekowych, w przypadku wskazan do tego typu
terapii. Kompleksowa opieka skoordynowana bedzie przez jeden osrodek - podmiot
koordynujacy, realizowana w réznych komérkach organizacyjnych (podmiotach) zgodnie
ze schematem organizacyjnym realizacji kompleksowej opieki opracowanym przez
podmiot koordynujacy. Podmiotem koordynujacym bedzie szpital posiadajacy oddziat
reumatologii, zapewniajgcy jednoczeSnie wymagang infrastrukture do realizacji
Swiadczen w ramach opieki kompleksowej w dostepie, tj. przyszpitalng poradnie
reumatologiczng. Kluczowymi zatozeniami kompleksowej opieki s3: po pierwsze,
wprowadzenie nowego kompleksowego modelu leczenia opartego na szybkiej Sciezce
diagnostycznej, leczeniu oraz rehabilitacji pacjentow we wczesnym stadium zapalenia
stawdw. Po drugie, skoncentrowanie leczenia wokot wyspecjalizowanych osrodkow
koordynujacych, posiadajacych duze doswiadczenie w wykonywaniu procedur
diagnostyczno-leczniczych, jak i z zakresu programow lekowych oraz zapewniajgcych
dostep do rehabilitacji reumatologicznej. Po trzecie, ograniczenie liczby hospitalizacji z
powodu choréb zapalnych stawdw, a co sie z tym wigze krotko- i dtugookresowe;j
niezdolnosci do pracy. Po czwarte, poprawienie efektywno$ci leczenia oraz zmniejszenie

ryzyka wystapienia niepelnosprawnosci.

Szybka Sciezka na poziomie lekarza podstawowej opieki badZ innego lekarza specjalisty
opiera sie na przeprowadzeniu screeningu przez lekarza w kierunku zapalnej choroby
reumatycznej, a w przypadku jej podejrzenia jak najszybsze skierowanie chorego do
oSrodka realizujgcego kompleksowa opieke KOWZS. Jesli wiec pacjent zglosi sie do
lekarza podstawowej opieki lub innego lekarza specjalisty z obrzekiem i bélem nawet
jednego stawu, ktéry nie jest wynikiem urazu, lub bélem kregostupa o charakterze
zapalnym, a lekarz nie jest w stanie ustali¢ konkretnego rozpoznania, to powinien

skierowac¢ chorego do osrodka realizujacego KOWZS.
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1. ZAPALNE CHOROBY REUMATYCZNE WYSTEPUJACE Z OBJAWAMI WCZESNEGO
ZAPALENIA STAWOW

Choroby reumatyczne to ré6znorodna pod wzgledem objawdw klinicznych grupa choréb,
obejmujgca ponad 300 odrebnych jednostek chorobowych. Wiekszo$¢ choréb
reumatycznych charakteryzuje obejmujacy tkanke taczng przewlekty proces zapalny,
podtozem, ktorego sa reakcje autoimmunologiczne. Wedtug kryteriow American College
of Rheumatology (ACR ) choroby reumatyczne dzielimy na 10 grup.

Tabela 1. Podziat choréb reumatycznych wedtug kryteriow ACR

GRUPA NAZWA GRUPY

L Uktadowe choroby tkanki tgcznej

IL. Zapalenie stawow z towarzyszgcym zapaleniem kregostupa

I1L. Choroba zwyrodnieniowa stawow (osteoarthritis, osteoarthrosis)
IV. Zapalenie stawdw, pochewek Sciegien i kaletek maziowych

towarzyszace zakazeniu
V. Choroby metaboliczne i gruczotéw dokrewnych, ktérym towarzysza

choroby stawéw

VL Nowotwory

VIL Zaburzenia nerwowo-naczyniowe
VIIL Choroby kosci i chrzastek

IX. Osteomielitis

X. Rdzne zaburzenia

Zrédto: American College of Rheumatology

Ze wzgleddw praktycznych choroby reumatyczne zostaly podzielone na zapalne choroby
stawéw przebiegajace z przewleklym procesem zapalnymi i niezapalne choroby stawow.
Nalezy podkresli¢, ze do najczesciej wystepujacych zapalnych choréb reumatycznych,
ktére moga sie rozwing¢ z objawami wczesnego zapalenia stawéw nalezy zaliczy¢
reumatoidalne zapalenie stawow, grupe chordb okreslanych jako spondyloartropatie,

dne moczanowg i pierwotny zesp6t Sjogrena.
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Rzadziej wystepuja takie choroby jak: toczen rumieniowaty uktadowy czy twardzina
uktadowa. W tabeli 2 ujeto najczesciej wystepujace zapalne choroby reumatyczne,

wystepujace z manifestacjg objawow wczesnego zapalenia stawow.

Tabela 2. NajczeSciej wystepujace zapalne choroby reumatyczne z objawami wczesnego

zapalenia stawdw z okres$leniem czestosci wystepowania w populacji

L.P. ZAPALNE CHOROBY REUMATYCZNE  CZESTOSC NAJCZESTSZY
Z OBJAWAMI WCZESNEGO WYSTEPOWANIA WIEK
ZAPALENIA STAWOW CHOROBY W ZACHOROWANIA

POPULAC]I

1. reumatoidalne zapalenie stawow 0,5-1,5 proc. 30-50lat

2. spondyloartropatie 0,5 - 2 proc. 20 -501at

3. zespot Sjogrena 3-11 proc. 30 -60 lat

4. dna moczanowa 1,4 - 8,6 proc. 30-501at

5. toczen rumieniowaty uktadowy okoto 0,5 proc. 16 - 55 lat

RAZEM 5,4 - 23,1 proc. 26 -52,51at

Zrédto: prezentacja pt. ,Wczesne zapalenie stawéw” prof. dr. hab.n. med. Brygida Kwiatkowska, Narodowy Instytut
Geriatrii, Reumatologii i Rehabilitacji podczas konferencji w dniu 8 lipca 2022 r.

Rozpoznanie choréb reumatycznych stanowi czesto wyzwanie dla lekarzy ze wzgledu na
zmienny obraz kliniczny, brak objawow klinicznych dla konkretnej jednostki chorobowej
oraz wystepowanie tzw. zespotéw naktadania, czyli sytuacji, gdy u chorego sa spetnione
kryteria diagnostyczne przynajmniej dwdch odrebnych choréb. Na zapalne choroby
reumatyczne chorujg najczeSciej ludzie mtodzi, ktérzy czesto tacza pierwsze objawy
choroby (bdl i obrzek stawu) z niewielkim urazem zwigzanym z ich normalng
aktywnoscig fizyczng, a zapalne bole kregostupa z jego przecigzeniem, co stanowi jedna z
przyczyn op6znien diagnostycznych zapalnych choréb reumatycznych i przyczynia sie w
konsekwencji do ciezkich powiktan nieleczonej choroby. Dlatego w ramach szybkiej
Sciezki diagnostycznej pacjenci z objawami wczesnego zapalenia stawéw: obrzekiem i
bélem przynajmniej jednego stawu (nie bedacym wynikiem urazu), o czasie trwania nie
dtuzszym niz 6 tygodni, i/lub zapalnym bdlem kregostupa trwajacym minimum od 3
miesiecy beda kierowani przez lekarza podstawowej opieki ( lub innego lekarza
specjaliste) do diagnostyki w ramach osrodka realizujacego swiadczenie kompleksowej

opieki.
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2. PACJENT Z REUMATOIDALNYM ZAPALENIEM STAWOW Z OBJAWAMI
WCZESNEGO ZAPALENIA STAWOW NA SCIEZCE KOMPLEKSOWE] OPIEKI

Tabela 3. Sciezka pacjenta z RZS

SCIEZKA PACJENTA Z RZS

Chory powinien zachowa¢ tzw. czujno$¢ diagnostyczng

Chory po zauwazeniu objawdw wczesnego zapalenia stawéw (obrzeku i bolu
przynajmniej jednego stawu, nie bedacego wynikiem urazu), powinien zgtosié¢
sie do lekarza podstawowej opieki lub innego lekarza specjalisty. Jezeli lekarz
nie bedzie w stanie zréznicowac u chorego konkretnej jednostki chorobowej, to
wtedy skieruje chorego do o$rodka kompleksowej opieki KOWZS.

W osrodku opieki kompleksowej KOWZS, podczas pierwszej porady u
reumatologa - koordynatora opieki (na podstawie wywiadu i badania
fizykalnego) u chorego zostaje potwierdzony zapalny charakter choroby
reumatyczne;j.

W trakcie drugiej porady u reumatologa - koordynatora, max. 4 tygodnie po
pierwszej poradzie, u chorego zostaje potwierdzone rozpoznanie choroby RZS
(na podstawie badan laboratoryjnych, obrazowych) i ustalony indywidualny
plan opieki KOWZS.

Chory z RZS rozpoczyna proces leczenia i monitorowania aktywnos$ci choroby w
ramach kompleksowej opieki KOWZS.

W zwigzku z szybkim podjeciem procedur diagnostyczno - terapeutycznych
chory po wdrozeniu leczenia uzyskuje remisje i wraca do aktywnosci
zawodowych, spotecznych i prywatnych. Chory po powrocie do aktywno$ci
zawodowej znajduje sie pod opiekg kompleksowg osrodka KOWZS w celu

monitorowania przebiegu choroby.

Zrodto:opracowanie wtasne
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Rycina 1. Sciezka pacjenta z RZS w kompleksowej opiece KOWZS

KROK 4 KROK 5
UZYSKANIE REMISJI LUB NISKIE] AKTYWNOSCI
S —— CHOROBY.PACJENT POZOSTAJE NADAL POD

W RAMACH KOMPLEKSOWE] OEIERAKOWZS:
OPIEKI KOWZS.

KROK 3

CHORY ZGEASZA SIE DO OSRODKA
KOWTZS ZE SKIEROWANIEM OD
LEKARZA.

Potwierdzenie diagnozy RZS.

KROK 2
CHORY ZGLASZA SIE DO LEKARZA.

KROK 1

CZUJNOSC DIAGNOSTYCZNA
CHOREGO Z WCZESNYM
ZAPALENIEM STAWOW.

rédto: opracowanie wtasne
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0 REUMATOIDALNYM ZAPALENIU STAWOW (RZS)

Reumatoidalne zapalenie stawoéw (RZS, gosciec, dawna nazwa: gosciec przewlekle
postepujacy) to przewlekta choroba zapalna btony maziowej matych i $rednich stawow.
RZS jest uwazana za chorobe autoimmunologiczng, chociaz nie miesci sie catkowicie w
klasycznej definicji takiej choroby (ustalonej przez Witebsky’ego). Nieznany czynnik
stymuluje btone maziowag wyscielajaca staw do odpowiedzi zapalnej. Dochodzi do jej
powiekszania sie iniszczenia przylegajacych struktur (chrzastki, kosci, wiezadet,

Sciegien).

Rheumatoid @ Przejawami tego s poczatkowo bol i

obrzek, a nastepnie nieodwracalne

\ ~ || zniszczenie oraz utrata ruchomosci stawu.
\ A A e
\ |\ | o J

Rheumatoid
arthritis

Uszkodzenie chrzastki iinnych struktur stawu przez proces zapalny sprzyja
powstawaniu wtérnych zmian zwyrodnieniowych. Nieleczona choroba prowadzi
najczesciej do zniszczenia stawodw i ciezkiej niesprawnosci, a takze do uszkodzenia wielu

narzadoéw i przedwczesnego zgonu.
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EPIDEMIOLOGIA REUMATOIDALNEGO ZAPALENIA STAWOW

Reumatoidalne zapalenie stawdw wystepuje stosunkowo czesto. Przyjmuje sie, ze choruje
1 na 100 osoéb. Czesciej chorujg kobiety niz mezczyzni (3:1 lub 4:1), ale proporcje

zmniejszajg sie wraz z wiekiem. Przyczyny RZS nie zostaty w petni poznane.
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Najwazniejsze z nich to obcigzenie dziedziczne - istnieje predyspozycja do wystepowania
RZS u 0s6b blisko spokrewnionych, ale sam czynnik genetyczny nie wywotuje choroby -
tak wiec obecno$¢ RZS u rodzica nie oznacza, ze choroba wystapi u dzieci, jednak ryzyko
jej wystapienia jest u nich 2-5 razy wieksze.

Kolejnym czynnikiem jest defekt uktadu odpornosciowego, ktéry prowadzi do btednego
rozpoznawania wtasnych tkanek jako ,wroga” i produkowania autoprzeciwciat majacych
na celu ich niszczenie; zidentyfikowano kilka genéw odpowiedzialnych za ten proces
(m.in. geny zgodno$ci tkankowej HLA DRB1).

[stotnym czynnikiem ryzyka jest zakaZenie - podejrzewa sie role niektérych bakterii
i wirusO6w w inicjowaniu odpowiedzi zapalnej (w tym wptyw paradontozy). Czynnikiem,
ktoéry znaczaco zwieksza ryzyko zachorowania i ciezszy przebieg choroby jest palenie

papieroséw. U niektérych pacjentow choroba rozpoczyna sie po przezyciu silnego stresu.

16



OBJAWY REUMATOIDALNEGO ZAPALENIA STAWOW
Poczatek reumatoidalnego zapalenia stawéw moze mie¢ charakter: powolny i skryty (55-
65% przypadkéw), ostry, tj. rozwdéj objawoéw w ciggu kilku dni (8 -15%), posredni (15-
29%), nietypowy, ktéry charakteryzuja wedrujace zapalenia stawdw, objawy zapalenia
ustepuja po kilku dniach i pojawiajg sie w innych. U czesci chorych nie rozwija sie RZS.
Niekiedy RZS rozpoczyna sie w sposob nietypowy, a nastepnie pojawiajg sie liczne guzki
reumatoidalne.
Objawy kliniczne dzieli sie na ogolne, ze strony uktadu ruchu i pozastawowe. Ponizej
przedstawiono w tabeli rodzaj i charakterystyke objawdw.
Tabela 4. Objawy reumatoidalnego zapalenia stawow
RODZA] CHARAKTERYSTYKA OBJAWOW
OBJAWOW
Objawy ogdlne  Uczucie zmeczenia, ostabienia, rozbicia, czasami stany
podgoraczkowe, bl miesni, utrata apetytu, zmniejszenie masy ciata,
obnizenie nastroju, depresja lub nerwowos¢ (wystepuja czesto w

pierwszym okresie choroby).
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Objawy ze Objawy charakterystyczne zapalenia stawéw to bdl i sztywnos¢,
strony narzagdu najbardziej ucigzliwe po obudzeniu sie lub po okresie nieruszania
ruchu stawem, gdy dochodzi do nagromadzenia ptynu zapalnego i obrzeku

tkanek. Sztywno$¢ poranna trwa zwykle ponad godzine.

Charakterystyczny jest bolesny uscisk dtoni przy podawaniu reki

choremu na RZS (tkliwo$¢ stawu na ucisk).

Objawy ,stawowe” moga wyprzedzac lub towarzyszy¢ objawom
,0g0Inym”. Charakterystycznie choroba atakuje te same miejsca po
obu stronach ciata. Poczatkowo s3 to drobne stawy, a w miare

postepu choroby wiele innych stawow.
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Objawy ze Nietypowym, ale mozliwym poczatkiem choroby jest zapalenie
strony narzadu jednego duzego stawu ( np. kolanowego lub barkowego) albo
ruchu wedrowanie choroby po wielu stawach.

nietypowe

Objawy Czestym objawem jest zespdt suchos$ci wywotany zapaleniem
pozastawowe spojowek, dla ktérego charakterystyczne jest uczucie piasku lub ciata
obcego pod powiekami, rzadziej dochodzi do zajecia innych struktur

oka i problemo6w z widzeniem.

Objawy Reumatoidalne zapalenie stawo6w jest choroba atakujaca nie tylko
pozastawowe stawy, ale rowniez wiele narzagdow (zwtaszcza choroba dtugotrwata, o

ciezkim przebiegu).
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Objawy ze Zespo6t cie$ni kanatu nadgarstka
strony narzadu

ruchu

Zrodto: opracowanie wtasne

Czas rozpoznania choroby od momenty wystapienia pierwszych objawoéw, decyduje
o skutecznosci leczenia, a jesli rozpocznie sie ono odpowiednio wczes$nie istnieje szansa
na trwate wycofanie sie choroby. Reumatoidalne zapalenie stawéw wymaga wczesnej

diagnostyki i wtaczenia skutecznego leczenia na jak najwczes$niejszym etapie choroby.

Optymalny czas od wystapienia pierwszych objawéw choroby

do ustalenia rozpoznania i rozpoczecia leczenia okreslono przez
pojecie tzw. ,okna terapeutycznego”. Zaklada sie, ze pacjent
powinien w ciggu 12 tygodni od wystgpienia pierwszych
objawow choroby rozpocza¢ leczenie, co daje najwieksza
szanse na uzyskanie trwatej remisji choroby na jej wczesnym
etapie. Obecnie chory z RZS ma postawiong diagnoze Srednio
po okoto 35 tygodniach od pojawienia sie pierwszych

objawow.
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USTALENIE ROZPOZNANIA REUMATOIDALNEGO ZAPALENIA STAWOW W KOWZS

W 2010 r. opracowano kryteria (ACR/EULAR), dzieki ktérym mozna rozpoznac RZS juz
na wstepnym etapie choroby irozpoczac leczenie, zanim dojdzie do nieodwracalnej
destrukcji stawow. Zgodnie z tymi kryteriami rozpoznanie RZS jest uwazane za pewne,
gdy zostanie stwierdzone zapalenie co najmniej jednego stawu, brak innej niz RZS
przyczyn zapalenia stawu oraz chory uzyskat co najmniej 6 (z 10 mozliwych) punktow.
Punkty przyznawane sg w czterech kategoriach: liczba i lokalizacja zmienionych zapalnie
stawow (0-5 punktéw), nieprawidtowe wyniki badann immunologicznych (0-3 punktéw),

podwyzszone parametry zapalenia (0-1 punktu), czas trwania objawéw (0-1 punktu).

Tabela 5. Kryteria rozpoznawania RZS (ACR/EULAR)

KRYTERIUM PUNKTY
Zajete stawy (0-5 pkt.)
1 duzy staw 0
2-10 duzych stawow 1
1-3 mate stawy (nie liczac duzych stawow) 2
4-10 matych stawow (nie liczac duzych stawow 3
>10 stawow (co najmniej jeden maty staw) 4
Badania serologiczne (0-3 pkt.)
Negatywny RF oraz negatywne przeciwciata anty-CCP 0
Pozytywny RF w niskim mianie lub przeciwciata anty-CCP 1

w niskim mianie

Pozytywny RF w niskim mianie lub przeciwciata anty-CCP 2
w niskim mianie

Pozytywny RF w wysokim mianie lub przeciwciata anty- 3
CCP w wysokim mianie

Czas trwania zapalenia stawéw (0-1 pkt.)

<6 tygodni 0
26 tygodni 1
Wskazniki ostrego stanu zapalnego (0-1 pkt.)

Prawidtowe warto$ci CRP oraz OB 0
Nieprawidtowe wartosci CRP lub OB 1

Punktéw 26 pkt. = rozpoznanie RZS
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BADANIA LABORATORYJNE W REUMATOIDALNYM ZAPALENIU STAWOW

Badania laboratoryjne w RZS stuzg do rozpoznawania choroby, prognozowania

ciezkosci choroby i kontroli jej przebiegu.
Tabela 6. Informacje na temat wybranych badan laboratoryjnych

L.P. BADANIA LABORATORYJNE W RZS

1. Czynnik reumatoidalny RF stwierdza sie u 70-80 proc. chorych (tzw.
seropozytywna posta¢ RZS) lecz RF wykrywa sie rowniez u zdrowych oséb
oraz w innych chorobach reumatycznych.

2. Anty-CCP (przeciwciata przeciwko cyklicznemu cytrulinowanemu
peptydowi) wystepuja niemal wytgcznie w RZS i moga pojawic sie wczesniej
niz objawy choroby oraz u 0s6b z seronegatywna postacig RZS.

3. Duze miano RF i anty-CCP wskazuje na ciezka postac choroby, z szybka
destrukcjg stawdéw i wystapieniem zmian pozastawowych. Podwyzszone
wskazniki zapalne, np. OB, CRP oraz zmiany w morfologii krwi - stuza m.in.

do oceny aktywnoSci choroby.

Zrodto: opracowanie wtasne

BADANIA OBRAZOWE W REUMATOIDALNYM ZAPALENIU STAWOW

W przypadku podejrzenia RZS lekarz wykonuje zdjecia radiologiczne (RTG) rak i stop

oraz ewentualnie innych zajetych stawéw.

Typowe dla RZS zmiany radiologiczne to obrzek
tkanek miekkich izmniejszenie gestosci kosSci
w okolicy stawu, obecno$¢ ubytkow kostnych,
zwezenie szpar stawowych, ana dalszym etapie

znieksztalcenie stawow.

Na poczatku choroby wykonuje sie: rezonans magnetyczny i ultrasonografia, ktére moga
wykaza¢ zmiany zapalne wczes$niej niz RTG. W niektdérych przypadkach (np. przy ocenie

kregostupa szyjnego) pomocna jest tomografia komputerowa.

22



LECZENIE REUMATOIDALNEGO ZAPALENIA STAWOW

Kluczowym celem leczenia jest osiggniecie remisji choroby. Jesli jest to niemozliwe do
osiagniecia, to celem powinno by¢ przynajmniej uzyskanie niskiej aktywnosci choroby. W
wyniku skutecznego leczenia powinno sie osiggna¢ zniesienie bdlu, ograniczenie lub
zahamowanie zapalenia, utrzymanie prawidtowej funkcji uktadu ruchu ze spowolnieniem
lub zatrzymaniem zmian strukturalnych w stawach oraz zapobieganie zmianom
narzagdowym. Bardzo wazne jest monitorowanie postepu choroby i kontrola prowadzona

pod nadzorem lekarza.

Remisja nie jestrownoznaczna z wyleczeniem. To stan, w ktérym proces zapalny
przebiega w tak minimalnym stopniu, ze niemal nie ma oznak choroby. Mozemy ten czas
poréwna¢ do przerwy w jej trwaniu, uzyskanej dzieki regularnemu stosowaniu leku.
Jednak przy probie catkowitego odstawienia leczenia proces zapalny u zdecydowanej
wiekszo$ci pacjentéw ulega ponownie zaostrzeniu. Jesli dojdzie do takiej sytuacji, po
ponownym wiaczeniu lekéw uzyskanie remisji jest duzo trudniejsze. U niewielkiego
odsetka chorych jest mozliwa remisja utrzymujaca sie bez leczenia. Dotyczy to jednak
wylacznie pacjentdéw, u ktorych podjeto leczenie na bardzo wczesnym etapie i nie
stwierdzano czynnikéw ryzyka jej agresywnego przebiegu. W wyniku uzyskania remisji

trwajacej 1 rok bez objawow choroby mozna podja¢ probe zmniejszenia dawek lekow.

Kazdy chory powinien mie¢ przedstawiony plan leczenia. Stosowane leki, ich kolejnos¢
oraz potencjalne dziatania niepozadane. Terapia powinna by¢ oparta na wspoélnej decyzji

pacjenta i lekarza.

Leczenia oparte jest na trzech zasadach:

1. Postawienie rozpoznania i wiaczenie leczenia w ciggu 12 tygodni od pierwszych
objawow choroby,

2. Dobor terapii poprzez statg kontrole samopoczucia chorego i aktywnosci choroby,
tak, aby jak najszybciej uzyskac¢ remisje choroby, a kiedy jest to niemozliwe niska
aktywnos$¢ choroby,

3. Monitorowanie  bezpieczenistwa  stosowanego leczenia i  schorzen

wspotistniejacych.
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W pierwszej linii leczenia stosuje sie syntetyczne leki modyfikujgce przebieg choroby
(LMPCh). Kluczowe jest rozpoczecie leczenia reumatoidalnego zapalenia stawoéw jak
najszybciej od chwili postawienia rozpoznania choroby, najlepiej w ciggu 12 tygodni od
wystgpienia pierwszych objawdéw, co daje najwiekszg szanse na uzyskanie remisji
choroby, jeszcze zanim dojdzie do nieodwracalnego uszkodzenia stawoéw. Jako lek
pierwszego rzutu rekomendowany jest przez amerykanskie i europejskie towarzystwa
naukowe metotreksat (MX) przyjmowany raz w tygodniu w dawce skutecznej tj. 20-25
mg 1 x tydzien lub maksymalnej tolerowanej przez pacjenta. Lek ten jest dostepny w

formie tabletek lub amputkostrzykawek do samodzielnego podawania.

Pozostatymi lekami syntetycznymi modyfikujacymi przebieg choroby (LMPCh) sa:
leflunomid, sulfasalazyna, chlorochina i hydroksychlorochina. Bardzo istotne jest, ze w
przypadku przeciwwskazan do stosowania metotreksatu (MX), jego nietolerancji,

reumatolog powinien rozwazy¢ podanie choremu leflunomid badz sulfasalazyne.

Syntetyczne leki modyfikujace przebieg choroby (LMPCh) zaczynajq dziata¢ dopiero po
pewnym czasie, mniej wiecej po 4-6 tygodniach, z tego powodu stosowana jest tzw.
terapia pomostowa tj. krotkotrwate stosowanie glikokortykosteroidéow (GKS), ktére

przynosza szybka poprawe.

Jednak trzeba mie¢ Swiadomos¢, ze glikokortykosteroidy (GKS) nie zastepujg wiasciwych
lekdw hamujacych rozwdj choroby a ich dtuzsze przyjmowanie wigze sie z ryzykiem
powaznych powiktan sercowo - naczyniowych i ryzykiem zgonu. Glikokortykosteroidy
(GKS) powinny by¢ stopniowo odstawiane w ciggu 3 miesiecy, a ich stosowanie nie

powinno przekroczy¢ 6 miesiecy.

Lekarz reumatolog wybiera dawke leku modyfikujacego przebieg RZS zgodnie z
obowigzujacymi standardami leczenia i z uwzglednieniem przeciwwskazan u danego
pacjenta. Pacjent powinien pamieta¢, ze dawki lekow mozemy modyfikowa¢ jedynie po

konsultacji z lekarzem prowadzacym.

Objawy niepozadane moga wystapi¢ w czasie stosowania jakiegokolwiek leku, ale zawsze
bierze sie pod uwage przewage korzysci ze stosowania leku nad jego dziataniami

niepozadanymi. Rzetelna informacja o leku przekazana przez lekarza reumatologa
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pomaga zrozumiec potencjalne ryzyko wystapienia dziatan niepozadanych opisanych w
ulotce.

Przed podjeciem decyzji o wdrozeniu terapii syntetycznymi lekami modyfikujacymi
przebieg choroby (LMPCh) obowigzuje lekarza reumatologa ocena ewentualnych
przeciwwskazan, np. zaawansowana choroba watroby, ciezka niewydolno$¢ nerek czy
inne istotne uszkodzenia narzadéw wewnetrznych, ktére zwiekszatyby ryzyko dziatan
niepozadanych lekow.

Podstawowym lekiem syntetycznym modyfikujacym przebieg choroby jest metotreksat
(MTX). Lek jest stosowany m.in. w reumatoidalnym zapaleniu stawéw. W leczeniu
zapalen stawow jest wykorzystywane jego silne dziatanie przeciwzapalne, duza
skuteczno$¢ hamowania postepu zmian destrukcyjnych stawéw oraz wptyw na lepsze
dziatanie lekéw biologicznych i celowanych syntetycznych lekéw modyfikujacych
przebieg choroby w terapii skojarzonej. Metotreksat jest podawany raz w tygodniu
doustnie (tabletki) lub w iniekcjach podskérnych. Leczenie rozpoczyna sie od mniejszej
dawki, np. 15 mg raz w tygodniu, a dawka docelowg jest 20-25 mg, ktéra powinno sie juz
przyjmowac po 6 tygodniach od wiaczenia leczenia.

MTX ma udowodniony wptyw na zmniejszenie $miertelno$ci z powoddéw powiktan
sercowo-naczyniowych u chorych na RZS nie tylko w wyniku dziatania przeciwzapalnego,
ale rowniez przeciwmiazdzycowego - ulatwia odptyw cholesterolu zkomdrek
piankowatych blaszki miazdzycowej. MTX najsilniej hamuje postep zmian
radiologicznych w poréwnaniu z innymi LMPCh.

Kobiety w wieku rozrodczym muszg stosowac¢ skuteczne metody zapobiegania cigzy,
poniewaz MTX jest teratogenny. Lek musi by¢ odstawiony na 3 miesigce przed
planowanym zaj$ciem w cigze - zar6wno u kobiet, jak i u mezczyzn. MTX nie nalezy
stosowac u kobiet w cigzy i karmigcych piersia.

Objawy niepozadane podane w ulotce opisujacej charakterystyke leku dotycza gtéwnie
dawek leku przyjmowanych w chorobach onkologicznych, ktére sg wielokrotnie wyzsze
od stosowanych w reumatologii. Przy stosowaniu metotreksatu w reumatoidalnym
zapaleniu stawow najcze$ciej wystepuja objawy ze strony przewodu pokarmowego, takie
jak dyspepsja czy metaliczny smak w ustach. Mozna je zlikwidowa¢ poprzez modyfikacje
podawania leku, np. roztozenie dawki na 2 kolejne dni lub podanie podskdrne. Przyjmujac

metotreksat, nalezy stosowac¢ kwas suplementacje kwasu foliowego.
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Lekarz prowadzacy powinien tez ustali¢ kontrole badan laboratoryjnych, przede
wszystkim morfologii krwi i stezenia enzyméw watrobowych (aminotransferazy
asparaginianowej — AspAT oraz alaninowej — AIAT).

Leflunomid - mechanizm dziatania farmakologicznego jest podobny do metotreksatu. Jest
to prolek, dlatego potrzebne s3 specjalne enzymy w organizmie czlowieka, aby
przetworzy¢ go w substancje czynna. Leflunomid jest podawany doustnie, codziennie, w
dawkach od 10 do 20 mg. Lek ten utrzymuje sie wyjagtkowo dtugo w naszym organizmie,
czyli az do 24 miesiecy. U kobiet w cigzy lub jg planujacych lub w przypadku ciezkiej
infekcji, wymaga szybkiej eliminacji, czyli wyptukania (procedury szybkiego wydalania).
Kobiety w wieku rozrodczym musza stosowac skuteczng antykoncepcje w czasie leczenia
ido 2 lat po zakonczeniu leczenia lub do 11 dni po zakonczonej terapii w przypadku
zastosowania procedury wyptukiwania leku. W przypadku mezczyzn, ktérzy chcieliby
zosta¢ ojcami, nalezy rozwazy¢ taka samg procedure wyptukiwania leku, jaka jest
zalecana u kobiet. Procedure wyptukiwania leku zaleca sie réwniez w przypadku
wystgpienia powaznych objawéw niepozadanych.

Sulfasalazyna jest lekiem pierwotnie stosowanym w gastroenterologii w leczeniu
nieswoistych zapalen jelit. Obecnie w reumatologii jest jednym z lekéw syntetycznych
hamujgcych proces zapalny w stawach i ma dobre dziatanie w przypadkach
wspotistnienia zapalen Sciegien. Sulfasalazyna jest podawana w postaci doustnej w
dobowej dawce podzielonej 2-3 g. Zaczyna sie od mniejszej dawki i zwieksza sie jg do
osiggniecia dawki docelowej. Wystgpienie zmian skoérnych i alergicznych wymaga
natychmiastowego odstawienia. Sulfasalazyne nalezy ostroznie podawa¢ w przypadku
uczulenia na sulfonamidy, np. Biseptol ze wzgledu na mozliwo$¢ wystapienia alergii.
Sulfasalazyna (SF) jest lekiem zalecanym w terapii RZS w przypadku niemoznosci
stosowania MTX lub w terapii skojarzonej (MTX + SF). Dawka terapeutyczna leku w RZS
to 2-3 g /dobe. Przed rozpoczeciem leczenia oraz okresowo nalezy kontrolowaé
morfologie krwi obwodowej oraz czynno$¢ watroby (AspAT, AlAT) i nerek (kreatynina).
Lek ten w szczeg6lnych sytuacjach mozna stosowac w cigzy.

Leki antymalaryczne, czyli chlorochina i hydroksychlorochina, sg od wielu lat stosowane
nie tylko w leczeniu i profilaktyce choroby zakaznej (malarii), ale takze znalazty
zastosowanie w reumatologii - zarowno w leczeniu zapalen stawdw, jak i w chorob
uktadowych, np. tocznia rumieniowatego uktadowego. Majg one wptyw na hamowanie

procesu autoimmunologicznego, a w RZS moga wzmacniac¢ dziatanie metotreksatu.
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Nie nalezy stosowa¢ samodzielnie, ale tylko w terapii skojarzonej. W czasie podawania
lekoéw z tej grupy wymagana jest okresowa kontrola dna oka, gdyZ moze dochodzi¢ do
odwracalnych po przerwaniu leczenia zmian w siatkéwce.

Glikokortykosteroidy (GKS), zlecone przez lekarza w Kkrétkotrwatej tzw. terapii
pomostowej przynosza poprawe. Nie zastepujg wiasciwych lekéw hamujacych rozwoj
choroby a ich dtuzsze przyjmowanie wigze sie z ryzykiem powaznych powiktan sercowo
- naczyniowych i ryzykiem zgonu. GKS nie mozna ostawia¢ od razu tylko stopniowo w

ciggu 3 miesiecy, a ich stosowanie nie powinno przekroczy¢ 6 miesiecy.

W celu oceny czy leczenie jest skuteczne reumatolog stosuje narzedzia do monitorowania
aktywnosci choroby. Aktywno$¢ choroby i skuteczno$¢ leczenia mozna monitorowac za
pomocg wskaznikdw zalecanych przez Europejska Lige ds. Zwalczania Reumatyzmu
(EULAR), m.in. wskaznika oceny aktywnos$ci RZS tzw. wskaznika DAS28, SDAI (Simplified
Disease Activity Index) czy CDAI (Clinical Disease Activity Index). Najcze$ciej stosowang
metodg oceny aktywnosci choroby jest wskaznik DAS28. Stawy, ktére oceniamy do
obliczenia wskaznika DAS28, to: stawy barkowe (2), stawy tokciowe (2), stawy kolanowe
(2), stawy nadgarstkowe (2), stawy S$rdodreczno-paliczkowe  (10),stawy
miedzypaliczkowe blizsze (10). W celu wyliczenia aktywnoSci choroby wedtug wskaznika
DAS28 nalezy oceni¢ liczbe stawoéw bolesnych i obrzeknietych, OB lub CRP oraz
aktywnos$¢ choroby pacjenta wykonanej na prostej wizualnej skali analogowej (VAS-
visual analogue scale) zakres od 0-100 mm. Warto podkresli¢, ze ocena aktywnosci
choroby powinna by¢ przeprowadzana przez lekarza reumatologa w aktywnej postaci

RZS od 1 do 3 miesiecy.

Poszukiwanie nowych skutecznych terapii RZS, rozwdj wiedzy o uktadzie
odpornoSciowym oraz doskonalenie metod inzynierii genetycznej doprowadzity do
opracowania lekéw biologicznych. Leczenie biologiczne to postepowanie medyczne
polegajace na zastosowaniu substancji/czasteczek, ktérych dziatanie terapeutyczne
polega na dziataniu przeciwzapalnym oraz neutralizowaniu wybranych mediatoréw
zapalenia. Zaleca sie, aby leki te stosowa¢ w potaczeniu z metotreksatem, co zwieksza i
wydtuza ich skuteczno$¢. Wsréd lekéw biologicznych sa czasteczki o roéznym
mechanizmie dziatania. Stad tez w przypadku niezadziatania jednego leku, lekarz ma

mozliwo$¢ zastosowania kolejnego.
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W Polsce innowacyjne leki biologiczne, celowane leki syntetyczne oraz leki biopodobne
sga refundowane i dostepne dla pacjentéw w ramach programéw lekowych Narodowego
Funduszu Zdrowia (NFZ). Program lekowy to $wiadczenie gwarantowane. Leczenie w
ramach programu odbywa sie z zastosowaniem substancji czynnych, ktoére nie sa
finansowane w ramach innych §wiadczen gwarantowanych. Leczenie jest prowadzone w
wybranych jednostkach chorobowych i obejmuje $cisle zdefiniowang grupe pacjentow.
Tre$¢ kazdego programu lekowego jest publikowana jako zatgcznik do obwieszczenia
Ministra Zdrowia w sprawie wykazu refundowanych lekéw, Srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych. Opis programu
obejmuje: kryteria kwalifikacji pacjenta do leczenia; kryteria wytaczenia z programu;
schemat dawkowania lek6w; sposéb podawania lekoéw; wykaz badan diagnostycznych
wykonywanych przy kwalifikacji pacjenta do programu oraz koniecznych do
monitorowania leczenia. Pacjenci zakwalifikowani do programoéw lekowych sg leczeni
bezptatnie. Decyzje o kwalifikacji podejmuje lekarz placéwki posiadajacej kontrakt w tym
zakresie - w oparciu o szczegdtowe kryteria wiaczenia do programu. Kryteriami
kwalifikacji do programu lekowego B.33 ,Leczenie chorych z aktywnag postacia
reumatoidalnego zapalenia stawow i mtodzienczego idiopatycznego zapalenia stawow
(ICD-10: MO05, MO06, MO08)” jest udokumentowana u pacjenta nieskutecznos¢
dotychczasowej terapii, czyli utrzymywanie sie wysokiej aktywnos$ci choroby mimo
stosowania klasycznych lekow modyfikujacych przebieg choroby w odpowiednich
dawkach lub wysoka aktywnos$¢ choroby i wystepowanie u chorego na RZS czynnikéw
ztej prognozy. Czynnikami ztej prognozy w RZS s3: wysokie stezenie przeciwciat ACPA lub
wysokie miano RF, ple¢ Zeniska, mtody wiek i wczesne pojawienie sie nadzerek na
powierzchniach kosci tworzacych stawy zajete przez zapalenie, a takze zajecie wielu

stawow.

Tabela 7. Wykaz substancji czynnych dostepnych w programie lekowym B.33

L.P. SUBSTANCJE CZYNNE
1. Inhibitory TNF alfa

2. Tocilizumab

3. Rytuksymab
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4. Baricytynib
5. Tofacytynib

6. Upadacytynib

Zrodto: opracowanie wlasne

W trakcie leczenia w ramach programu lekowego B.33, konieczne jest monitorowanie
aktywnosci choroby oraz raportowanie przebiegu leczenia w systemie komputerowym, z
ktérego dane rowniez przesytane sg do NFZ. Obowigzkiem lekarza reumatologa
prowadzgcego terapie jest przeprowadzenie wizyt monitorujgcych. Zgtaszanie sie na
wizyty w o$rodku prowadzacym takie leczenie jest tez obowigzkiem i przywilejem
pacjenta. Wizyty monitorujagce pozwalajg na ocene skutecznosci leczenia, zwiekszajg

bezpieczenstwo terapii i sg podstawg do ewentualnej modyfikacji leczenia.
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ZNACZENIE REHABILITACJI W PROCESIE LECZENIA

Gtowng zasada rehabilitacji chorych z RZS powinna by¢ kompleksowos$¢ postepowania,
taczenie fizykoterapii, kinezyterapii, zaopatrzenia ortopedycznego, edukacji oraz
zaspokajania potrzeb psychosocjalnych. Rehabilitacja ma réwnowazne znaczenie

wzgledem farmakoterapii, obie te metody powinny by¢ taczone.

Zaostrzenie choroby reumatologicznej czesto prowadzi do ograniczenia dziatan
rehabilitacyjnych, a w skrajnych przypadkach nawet zmusza do ich przerywania. Celem
leczenia farmakologicznego jest uzyskanie remisji choroby, a jezeli to jest niemozliwe
zmniejszenia jej aktywno$ci. W okresie remisji kinezyterapia powinna by¢ bardziej
intensywna. Powinna by¢ skierowana na poprawe funkcji, dazy¢ do odtworzenia stanu
czynno$ciowego sprzed rzutu chorobowego i wyrabia¢ u chorego nowe wzorce
ruchowe. Program rehabilitacji powinien by¢ indywidualnie dostosowywany do potrzeb
danego pacjenta. Indywidulany dobdr programu rehabilitacyjnego uwarunkowany jest
zroéznicowanym stopniem zaawansowania choroby i jej aktywnoscig, a takze wptywem

czynnikéw Srodowiskowych i socjalnych.

Zakres programu rehabilitacji
&« powinien uwzglednia¢ wiek
chorego oraz miejsce i stopien

uszkodzenia narzadu ruchu.

W  przypadku zmian wielomiejscowych
usprawnianie nalezy rozpoczac¢ od stawow majacych kluczowe znaczenie dla sprawnosci

funkcjonalne;j.
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Postepowaniem z wyboru jest rehabilitacja z uzyciem krioterapii (krioterapia ogdlna i
miejscowa, (¢wiczenia w odcigzeniu stawdéw, ¢wiczenia indywidualne, ¢wiczenia
przyrzadowe). W przypadku nieskuteczno$ci rehabilitacji z uzyciem krioterapii lub przy
obecnych przeciwwskazaniach do tej formy leczenia nalezy zastosowac tradycyjng
rehabilitacje (¢wiczenia w odcigzeniu stawéw w basenie, ¢wiczenia indywidualne,
¢wiczenia przyrzadowe, elektroterapia, magnetoterapia). Rehabilitacja z uzyciem
krioterapii powinna by¢ prowadzona co najmniej 2 x w roku, a tradycyjna 3 x w roku,

czeSciowo w ambulatorium a czeSciowo w warunkach sanatoryjnych lub szpitalnych.

W oparciu o przeprowadzone
badania stwierdzono, ze korzystne
\v efekty dziatania rehabilitacji z
' uzyciem krioterapii utrzymujag sie
dtuzej niz po zastosowaniu

rehabilitacji tradycyjne;j.

Uzupetnieniem powyzszej rehabilitacji powinny by¢ regularne ¢wiczenia w warunkach
domowych, co najmniej 3 x w tygodniu po 45 minut. Zaleca sie prowadzenie ¢wiczen
zgodnie ze schematem wyuczonym podczas rehabilitacji w szpitalu lub przychodni.
Regularna kinezyterapia w istotny sposéb wptywa na poprawe ruchomosci stawdw, stan
emocjonalny, jako$¢ zycia oraz zmniejsza aktywno$¢ choroby i zmeczenie zwigzane z
choroba.

Po kazdym zaostrzeniu choroby program postepowania rehabilitacyjnego powinien by¢
weryfikowany i dostosowywany do aktualnego stanu zdrowia danego pacjenta.
Zaostrzenie procesu chorobowego czesto doprowadza do deformacji narzadu ruchu i
zaburza jego funkcje. Plan rehabilitacji dla chorego z RZS, wymaga weryfikacji po
kazdym nowym rzucie choroby: ponownej oceny stanu pacjenta i weryfikacji zalecen co
do rodzaju programu ¢wiczen. Ocena powinna takze uwzglednia¢ potrzebe stosowania

zaopatrzenia ortopedycznego.
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Kompleksowa rehabilitacja bez wzgledu na stosowane metody powinna by¢ uzupetniona
o elementy szkolenia w zakresie sposobow radzenia sobie ze stresem. Osoby chore na
przewlekte choroby narzadu ruchu odczuwajg stres wynikajacy z doSwiadczania béluy,
ciggtego uzaleznienia od innych oraz postepujacej niepelnosprawnosci. Nasilenie stresu
u oséb cierpiagcych na reumatoidalne zapalenie stawoéw zwigzane jest z brakiem

wykorzystywania aktywnych strategii radzenia sobie z nim.
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3. PACJENT ZE SPONDYLOARTROPATIA (ZZSK) Z OBJAWAMI ZAPALNEGO BOLU
KREGOSLUPA NA SCIEZCE KOMPLEKSOWE] OPIEKI

Zesztywniajgce zapalenie stawow kregostupa (ZZSK) nalezy do grupy spondyloartropatii
zapalnych (SpA) do ktoérej naleza: nieradiograficzna posta¢ spondyloartropatii osiowej
(nr axSpA), tuszczycowe zapalenie stawow (LZS), reaktywne zapalenie stawow i SpA w

przebiegu nieswoistych zapalnych chorob jelit.

Tabela 8. Sciezka pacjenta z ZZSK z objawami zapalnego bélu kregostupa w kompleksowej

opiece KOWZS

L.P  SCIEZKA PACJENTA Z ZZSK

1. Chory powinien zachowa¢ tzw. czujno$¢ diagnostyczng

2. Chory z zapalnym bdlem kregostupa powinien zgtosi¢ sie do lekarza
podstawowej opieki lub innego lekarza specjalisty. Jezeli lekarz nie bedzie w
stanie zréznicowac u chorego konkretnej jednostki chorobowej, to wtedy
skieruje chorego do osrodka kompleksowej opieki KOWZS.

3. W osrodku opieki kompleksowej KOWZS, podczas pierwszej porady u
reumatologa - koordynatora opieki (na podstawie wywiadu i badania
fizykalnego) u chorego zostaje potwierdzony zapalny charakter choroby
reumatycznej. W trakcie drugiej porady u reumatologa - koordynatora, max. 4
tygodnie po pierwszej poradzie, u chorego zostaje potwierdzone rozpoznanie
choroby ZZSK (na podstawie badan laboratoryjnych i obrazowych) i ustalony
indywidualny plan opieki KOWZS.

4. Chory z ZZSK po ustaleniu planu opieki rozpoczyna proces leczenia i
monitorowania aktywnos$ci choroby w ramach kompleksowej opieki KOWZS w
trybie ambulatoryjnym.

5. Chory Z ZZSK uzyskuje remisje lub niska aktywno$¢ choroby. Nadal znajduje sie
pod opiekg KOWZS.

33



Rycina 2. Sciezka pacjenta z zesztywniajagcym zapaleniem stawéw kregostupa w

kompleksowej opiece KOWZS

KROK 4 KROK 5
CHORY UZYSKUJE REMISJE LUB MALA
CHORY ROZPOCZYNA LECZENIE AKTYWNOSC CHOROBY I POZOSTAJE PO OPIEKA
W RAMACH KOMPLEKSOWE] KOWZS

OPIEKI KOWZS.

Chory z ZZSK rozpoczyna proces
leczenia i monitorowania
aktywno$ci choroby w ramach
kompleksowej opieki.

KROK 3

CHORY ZGLASZA SIE DO OSRODKA
KOWTZS ZE SKIEROWANIEM OD
LEKARZA.

Podczas pierwszej wizyty, reumatolog
(koordynator), potwierdza u chorego
zapalng chorobe reumatyczng i
kwalifikuje chorego na kolejna porade,
podczas ktorej zostaje potwierdzone
rozpoznanie ZZSK i ustalony plan opieki.

9

KROK 2
CHORY ZGLASZA SIE DO LEKARZA.

KROK 1

CZUJNOSC DIAGNOSTYCZNA
PACJENTA

Bol kregostupa o charakterze
zapalnym

Zrédto: opracowanie wlasne

34



0 ZESZTYWNIAJACYM ZAPALENIU STAWOW KREGOSLUPA (ZZSK)

Zesztywniajgce zapalenie stawow kregostupa jest druga pod wzgledem czestosci, po
reumatoidalnym zapaleniu stawéw (RZS), choroba zapalng stawow. Czestos$¢
wystepowania choroby w populacji polskiej nie zostala doktadnie okresSlona; w
szacunkowych danych epidemiologicznych, opartych na badaniach prowadzonych w
Wielkiej Brytanii, na Wegrzech i w Finlandii, odsetek chorych na ZZSK waha sie od 0,05
do 0,23% . Dane te s3 oparte na rejestrach szpitalnych. Zesztywniajgce zapalenie stawow
kregostupa (ZZSK) to przewlekia choroba zapalna atakujgca kregostup, powodujaca jego
ucigzliwy bol i sztywnos$¢. Choroba ma zmienne nasilenie, od postaci tagodnych do bardzo
ciezkich. W zaawansowanej postaci choroby w miejscu elastycznych potaczen kregéw
tworza sie zespolenia kostne, powodujace postepujace ograniczenie ruchomosci

kregostupa.

Skutkiem jest pochylenie do przodu sylwetki

ciata (tzw. kifoza) i ciezka niesprawnos¢

Wyrdéznia sie 3 postaci zesztywniajacego zapalenia stawdw.

Tabela 9. Rodzaje postaci ZZSK

L.P. RODZAJE POSTACI ZZSK

1. Postac osiowa z zajeciem stawdw krzyzowo-biodrowych i miedzykregowych

2. Posta¢ obwodowa z zajeciem stawdéw krzyzowo-biodrowych i obwodowych
(biodrowych, barkowych, kolanowych, skokowych)

3. Posta¢, w ktérej dochodzi do zapalenia stawéw krzyzowo-biodrowych oraz

przyczepoéw wigzadet i $ciegien.
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Doktadna przyczyna ZZSK nie jest znana. Prawdopodobnie, aby doszto do rozwoju
choroby, konieczne jest natozenie sie kilku czynnikéw: genetycznych, immunologicznych
(zaburzen uktadu odpornos$ciowego) i sSrodowiskowych, takich jak zakazenia bakteryjne
(zwtaszcza przewodu pokarmowego i drég moczowo-piciowych). Wazna role odgrywaja
czynniki genetyczne, co potwierdza fakt, ze ryzyko zachorowania jest wieksze, jesli bliski
krewny cierpi na ZZSK. U ponad 90% chorych rasy biatej wykryto tzw. antygen HLA B27,
ktéry jest markerem genetycznym tej choroby. Nalezy zaznaczy¢, Ze wiekszo$¢ os6b z tym
antygenem nie choruje na ZZSK, oraz Ze s3 chorzy na ZZSK, ktérzy nie maja obecnego

antygenu HLA B27. Podejrzewa sie rowniez udziat kilku innych czynnikéw genetycznych.

Czesto$¢ wystepowania ZZSK znacznie sie rézni w poszczeg6élnych rejonach $wiata.
W Europie Srodkowej choruje okoto 0,3-0,5 proc. populacji. Choroba wystepuje czesciej
u mezczyzn niz u kobiet. Rozpoczyna sie najczesciej pod koniec okresu dojrzewania lub
u miodych dorostych (miedzy 17. a 35. rz.), moze jednak wystapi¢ réwniez u dzieci
i starszych osdb. Choroba jest czeSciej rozpoznawana u mezczyzn i ma u nich ciezszy
przebieg. U krewnych pierwszego stopnia stwierdza sie ja 10-20-krotnie czeSciej niz w
populacji ogélnej, co wigze sie z obecnoscig antygenu HLA-B27. U 90% pacjentéw
pierwsze objawy pojawiajg sie pomiedzy 15. a 40. rokiem zZycia. Zesztywniajgce zapalenie
stawow Kkregostupa nalezy uzna¢ za chorobe nie w pelni doceniang przez lekarzy
pierwszego kontaktu i niedoszacowang pod wzgledem rzeczywistej chorobowosci.
Zmiany w obrazie radiologicznym stawow krzyzowo-biodrowych pojawiajg sie

relatywnie pézno.

Chorobe rozpoznaje sie zazwyczaj po 5-7 latach od wystgpienia pierwszych objawow
(Srednio u oséb w wieku 28 lat), co jest spowodowane zbyt p6Znym kierowaniem przez
lekarzy pierwszego kontaktu mtodych osob z dolegliwo$ciami o typie zapalnego bolu

krzyza do specjalisty reumatologa.
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OBJAWY ZESZTYWNIAJACEGO ZAPALENIA STAWOW KREGOSLUPA

Naturalny poczatek choroby przypada na 2-3 dekade zycia, zwykle jest tagodny i chorzy
przez dtugi czas zglaszajg tylko niewielkie dolegliwos$ci. Powolne narastanie objawow
op6znia diagnoze. Rozpoznanie ustalane jest po 5-7 latach od pojawienia sie pierwszych
objawow. Czasem dochodzi do samoistnej remisji. W 30% przypadkoéw poczatek jest
nagty, choroba szybko postepuje, prowadzac do niepelnosprawnosci. Przebieg choroby
zalezy od ptci. U kobiet cze$ciej obserwuje sie fagodny przebieg choroby lub jej postaé
poronng. Czesciej zajete s stawy kolanowe, nadgarstkowe, skokowe, biodrowe i
miednica. U mezczyzn zajety jest gtownie kregostup i miednica, rzadziej $ciana klatki

piersiowej, stawy barkowe i stopy.

Tabela 10. Objawy ZZSK

RODZA] OBJAWY
OBJAWOW
Objawy ze Jako pierwszy objaw pojawia sie z reguty bél krzyza, promieniujacy

strony narzadu do posladkow (po jednej lub obu stronach, czesto na zmiane). Bél jest
ruchu tepy, trudny do umiejscowienia i stopniowo narasta w ciggu kilku

tygodni lub miesiecy.
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Objawy ogdlne

Bél krzyza ma charakter boélu zapalnego, ktéry ma kilka
charakterystycznych cech: rozpoczyna sie przed 40. rz, nie ustepuje
w spoczynku, nasila sie w drugiej czesci nocy, wybudzajac chorego ze
snu (czesto zmusza do wstania i rozruszania sie), ustepuje stopniowo
w ciggu dnia pod wptywem aktywnosci fizycznej icwiczen. W
niektérych przypadkach (zwtaszcza u kobiet) jako pierwszy moze

pojawic sie bél szyjnego odcinka kregostupa.

Na wczesnym etapie choroby moze wystapi¢ rowniez niewielka
gorgczka, utrata apetytu, poczucie ogélnego rozbicia i zmeczenie. Sg
to tzw. objawy ogdlne, wynikajgce zciggtej walki organizmu

z przewleklym stanem zapalnym.
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Objaw ze strony U nielicznych chorych pierwszym objawem choroby jest b6l w innych
narzadu ruchu lokalizacjach niz kregostup, wywotany zapaleniem innych stawow
nietypowy (np. biodrowego, skokowego lub kolanowego) albo zapaleniem tzw.
przyczepow S$ciegnistych, czyli miejsc potgczenia $ciegna lub
wiezadta z koScig (np. bdl piety przy zapaleniu przyczepu Sciegna

Achillesa).

Objaw ze strony U co trzeciego pacjenta z ZZSK wystepuje jeden lub wiecej epizodow
narzadu wzroku  zapalenia czeSci oka (tzw. btony naczyniowej oka). Objawy wystepuja
zreguly po jednej stronie; s3g to: silny bol i zaczerwienienie oka,
nadwrazliwo$¢ na $wiatto i problemy z widzeniem. Wymagaja pilnej
konsultacji z okulista, gdyz nieleczone moga prowadzi¢ do utraty

wzroku.

U niektorych pacjentéw zapalenie naczyniowki oka moze wystapic,

zanim pojawig sie inne objawy choroby. Bardzo rzadko wystgpienie
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Objawy w
Zaawansowanej
postaci ze strony

uktadu ruchu

Objawy ze
strony narzadu
ruchu w
Zaawansowanej

postaci

Objawy zajecia

uktadu krazenia

Objawy zajecia
phuc

Objawy zajecia
uktadu

pokarmowego

objawo6w ze strony narzadu ruchu poprzedza o kilka lat zapalenie
naczyniowki oka.

W zaawansowanej postaci choroby, dochodzi do catkowitej utraty
ruchomosci kregostupa iciezkiego inwalidztwa. Chory ma
charakterystyczng, pochylong do przodu sylwetke, co utrudnia mu
patrzenie do przodu iporuszanie sie. Czesto wystepuje
znieksztatcenie i przykurcz innych stawow (zwtaszcza biodrowych
i kolanowych). Oprécz wymienionych objawéw moze wystapic
réwniez bol, obrzek i ograniczenie ruchomosci innych stawow, np.
bioder, kolan, stawéw skokowych, barkéw potaczen zeber
z kregostupem i mostkiem, stawéw zuchwowych, a takze drobnych
stawow rak i stop. Jest to tzw. obwodowa postac ZZSK, wystepujaca
u 25-30 proc. chorych.

Kregostup chorego z ZZSK jest bardziej wrazliwy na urazy, co wynika
z utraty elastycznosci, atakze z szybszego w tej chorobie rozwoju
osteoporozy. Moze to prowadzi¢ do niestabilnosci i podwichnie¢
kregostupa albo ztaman kregéw, nawet po niewielkim urazie, np. po
upadku zwtasnej wysokosci. Zagraza to uszkodzeniem rdzenia
kregowego i wychodzacych z niego nerwéw.

W przebiegu ZZSK szybciej dochodzi do rozwoju miazdzycy i jej
powiktan, np. choroby niedokrwiennej serca. Jest to wynikiem
aktywacji proceséw zapalnych. Oprocz tego moga wystapic
nieprawidlowos$ci ~ w funkcjonowaniu  zastawek serca (np.
niedomykalno$¢ zastawki aortalnej), zaburzenia przewodzenia
bodzcéw lub zapalenie osierdzia i aorty.

U wielu chorych z ZZSK stwierdza sie zmniejszona rozszerzalno$¢
klatki piersiowej w czasie wdechu z powodu usztywnienia potgczen
miedzy Zebrami a kregostupem, ale rzadko powoduje to zaburzenia
oddychania, poniewaz chorzy odruchowo oddychajg torem
przeponowym. Do probleméw z oddychaniem iuszkodzenia ptuc
znacznie czesSciej dochodzi u pacjentéw palgcych papierosy — moze
wystapi¢ zwtdknienie pluc oraz ciezki przebieg zakazen drog
oddechowych.

U wielu chorych wystepuja owrzodzenia btony $luzowej jelit, ktére
zreguty nie daja zadnych objawéw. W przebiegu ZZSK czesciej

wystepuje réwniez choroba wrzodowa zotadka i dwunastnicy, do
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Objawy

neurologiczne

ktérej przyczynia sie stosowanie niesteroidowych lekow
przeciwzapalnych (NLPZ) w celu opanowania bélu i sztywnosci.

Rola kregostupa polega m.in. na ochronie rdzenia kregowego
i wychodzacych zniego nerwéw. Do uszkodzenia struktur
nerwowych moze dojs¢ w przypadku podwichniecia lub ztamania
kregéw, ktore upacjentéw zZZSK moga wystapi¢ nawet po
niewielkim urazie lub upadku. Jakiekolwiek objawy neurologiczne -
dretwienie, mrowienie, ostabienie czucia, ostabienie sity miesniowej
lub niedowtad konczyn, problemy zkontrolowaniem oddawania
moczu istolca, znaczne nasilenie bolu szyi - nalezy niezwtocznie
skonsultowac z lekarzem. W niektérych przypadkach konieczna jest

interwencja neurochirurgiczna.

Zrédto: opracowanie wtasne

USTALENIE ROZPOZNANIA ZESZTYWNIAJACEGO ZAPALENIA STAWOW

KREGOSLUPA

W rozpoznaniu ZZSK stosuje sie zmodyfikowane kryteria nowojorskie z 1984 r.

Rozpoznanie wymaga spetnienia kryterium radiologicznego oraz przynajmniej dwéch z

trzech kryteriéw klinicznych.

Tabela 11. Rodzaje kryteridw i objawy ZZSK

RODZAJ KRYTERIUM OBJAWY

Kryterium radiologiczne  zapalenie stawéw krzyzowo-biodrowych co najmnie;j I1

Kryteria kliniczne

W praktyce reumatolog rozpoznaje ZZSK na podstawie uzyskanych od pacjenta

informacji, badania narzadu ruchu oraz wynikéw badan obrazowych i laboratoryjnych.

stopnia obustronne lub III-1V stopnia jednostronne

bél krzyza i sztywno$¢ tej okolicy trwajgce dtuzej niz 3
mies., ktére zmniejszaja sie pod wptywem ¢wiczen, a nie
po odpoczynku; ograniczenie ruchomosci odcinka
ledzwiowego kregostupa, zar6wno w ptaszczyznie
strzatkowej, jak i czotowej; ograniczenie ruchomosci klatki
piersiowej (w odniesieniu do wartosci naleznych dla ptci i

wieku).
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Badajac pacjenta, lekarz ocenia ruchomos$¢ kregostupa we wszystkich kierunkach (np.
przy pochyleniu do przodu, sktonach w bok, odwracaniu gtowy do tytu, rozszerzaniu
klatki piersiowej przy gtebokim oddychaniu) oraz bada czy wystepuje bol i tkliwosé
w miejscach charakterystycznych dla ZZSK, takich jak stawy Kkrzyzowo-biodrowe,

kregostup, okolice przyczepdw Zeber do mostka i kregostupa czy okolice piet.

U kazdego pacjenta z podejrzeniem ZZSK
reumatolog powinien wykonac zdjecie
RTG stawow krzyzowo-biodrowych, na
ktérym szuka sie cech ich zapalenia, np.
nadzerek kostnych; niestety zmiany te
widoczne s3 z reguty dopiero po kilku

latach trwania choroby.

W watpliwych przypadkach, gdy wystepuja objawy choroby, a w RTG nie stwierdza sie
typowych zmian, pomocny jest magnetyczny rezonans jadrowy (MRI), dzieki ktoremu
mozna znacznie szybciej wykry¢ zmiany zapalne. W celu oceny kregostupa wykonuje sie
zdjecia radiologiczne, a czasami réwniez tomografie kregostupa komputerowg lub
rezonans magnetyczny (np. przy podejrzeniu ucisku na struktury nerwowe).
W przypadku objawow zapalenia stawOw i przyczepow Sciegnistych pomocne jest

badanie ultrasonograficzne.

42



Oprocz badan obrazowych wykonuje sie rowniez badania laboratoryjne.

Tabela 12. Badania laboratoryjne w ZZSK

RODZA] BADANIA

Oznaczenie antygenu HLA
B27 markera

genetycznego choroby

Wskazniki stanu

zapalnego

Morfologia krwi

Zrédto: opracowanie wlasne

OPIS

Nalezy podkresli¢, ze wystepuje on u okoto 8% populacji,

z ktorej tylko czesS¢ (ok. 2%) choruje na ZZSK. Tak wiec
jego stwierdzenie nie Swiadczy jednoznacznie

o wystepowaniu choroby, tak samo jak jego brak jej nie
wyklucza. Zwigzek tego antygenu z ZZSK znacznie sie rézni
w zalezno$ci od rasy i grupy etnicznej. Znaczenie HLA B27
w naszej populacji: dodatni wynik oznaczenia HLA B27
przy typowych objawach choroby bardzo silnie przemawia
za wystepowaniem ZZSK, ujemny wynik oznaczenia HLA
B27 bez cech ZZSK w badaniach obrazowych czyni
rozpoznanie mato prawdopodobnym.

Wskazniki stanu zapalnego (OB, CRP) wskazuja na
zaostrzenie choroby. Wyniki ich oznaczen moga by¢ jednak
u wielu chorych prawidtowe pomimo wystepowania
choroby.

Chorobie czesto towarzyszy umiarkowana niedokrwistos¢,
wynik przewlektego stanu zapalnego. Ciezka
niedokrwisto$¢, zwtaszcza jesli pojawita sie w krétkim
czasie, powinna zawsze budzi¢ podejrzenie krwawienia

z przewodu pokarmowego, ktére jest powiktaniem

dtugotrwatego stosowania NLPZ.
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LECZENIE ZESZTYWNIAJACEGO ZAPALENIA STAWOW KREGOSLUPA (ZZSK)

Leczenie ZZSK zalezy od kilku czynnikéw: ciezkosci choroby, jej postaci (np. czy poza
kregostupem zajete sg réwniez inne stawy lub narzady) oraz choréb towarzyszacych.
Wazne jest aktywne uczestniczenie w leczeniu, zwlaszcza poprzez wykonywanie
regularnych ¢wiczen fizycznych - odgrywajg one kluczowa role w zapobieganiu
niesprawnosci. W leczeniu stosuje sie zaré6wno postepowanie niefarmakologiczne, jak
i farmakologiczne; czasami konieczna jest réwniez interwencja chirurgiczna.
Tabela 13. Leczenie ZZSK
LEKI OPIS
Leki pierwszego rzutu Niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ). U chorych
ze zwiekszonym ryzykiem wystapienia powiktan ze
strony przewodu pokarmowego nalezy podawac
nieselektywne NLPZ wraz z lekami blokujacymi pompe
protonowa lub zastosowac¢ selektywny inhibitor COX-2.
U niektorych chorych w celu zmniejszenia bdlu, gdy
NLPZ s3a nieskuteczne, przeciwwskazane lub 7Zle
tolerowane, do rozwazenia pozostaje zastosowanie
lekéw analgetycznych, takich jak paracetamol czy
tramadolol.
Glikokortykosteroidy (GKS)  Glikokortykosteroidy (GKS) powinny by¢ stosowane
miejscowo w ostrym zapaleniu teczéwki lub dostawowo
w przypadku znacznego zapalenia w jednym lub dwoch
stawach obwodowych, a takze w okolicy bolesnych
przyczepow wiezadet (entezopatii). Nie ma dowodéw na
skutecznos$¢ GKS w postaci doustnej lub pozajelitowej w
zahamowaniu postepu zmian w kregostupie, a ich
przewlekte stosowanie moze przyspieszy¢ rozwoj zmian

osteoporotycznych w kregostupie.
Zrédto: opracowanie wtasne

Dostep do lekow biologicznych i celowanych syntetycznych jest refundowany przez NFZ
w ramach programoéw lekowych i prowadzony jedynie w lecznictwie szpitalnym. Leczenie

chorych z aktywna postacia zesztywniajgcego zapalenia stawow kregostupa odbywa sie
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w ramach programu lekowego finansowanego przez Narodowy Fundusz Zdrowia. W celu
zakwalifikowania sie do programu lekowego B.36 ,Leczenie chorych z aktywng postacia
zesztywniajgcego zapalenia stawdw kregostupa ( ZZSK) (ICD-10: M45” nalezy spetniaé
kryteria okreSlone w programie lekowym. Dostepne na stronie Ministerstwa Zdrowia
https://www.gov.pl/web/zdrowie/choroby-nieonkologiczne. W ramach programu

lekowego jest dostepnych 8 substancji czynnych.

Tabela 14. Substancje czynne w programie lekowym B.36

T

NAZWA SUBSTANCJI CZYNNE]
adalimumab

certolizumab pegol
entanercept

golimumab

infliksymab

sekukinumab

iksekizumab

© Nk w N e

upadacytynib

Zrodto: opracowanie wtasne
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4. PACJENT ZE SPONDYLOARTROPATIA (LZS) Z OBJAWAMI WCZESNEGO
ZAPALENIA STAWOW NA SCIEZCE KOMPLEKSOWE] OPIEKI KOWZS
Tabela 15. Sciezka pacjenta z LZS

L. P
1.

SCIEZKA PACJENTA Z L.ZS

Chory powinien zachowa¢ tzw. czujno$¢ diagnostyczng. Bol i obrzek stawow
szczegoblnie u chorujgcego na tuszczyce wymagajg konsultacji z reumatologiem,
aby jak najwcze$niej ustali¢ rozpoznanie i zastosowac skuteczne leczenie.

Chory z bolem i obrzekiem, powinien zgtosi¢ sie do lekarza podstawowej opieki
lub innego lekarza specjalisty. Jezeli lekarz nie bedzie w stanie zréznicowaé¢ u
chorego konkretnej jednostki chorobowej, to wtedy skieruje chorego do o$rodka
kompleksowej opieki KOWZS.

W os$rodku opieki kompleksowej KOWZS, podczas pierwszej porady u
reumatologa - koordynatora opieki (na podstawie wywiadu i badania
fizykalnego) u chorego zostaje potwierdzony zapalny charakter choroby
reumatycznej. W trakcie drugiej porady u reumatologa - koordynatora, max. 4
tygodnie po pierwszej poradzie, u chorego zostaje potwierdzone rozpoznanie
choroby LZS (na podstawie badan laboratoryjnych i obrazowych) i ustalony
indywidualny plan opieki KOWZS.

Chory z LZS po ustaleniu planu opieki rozpoczyna proces leczenia i
monitorowania aktywnos$ci choroby w kompleksowej opiece KOWZS w trybie
ambulatoryjnym.

Chory z LZS uzyskuje remisje lub niska aktywnos$¢ choroby. Nadal znajduje sie
pod opieka kompleksowa w trybie ambulatoryjnym, celem monitorowania

aktywno$ci choroby i kontynuacji leczenia.
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Rycina 3. Sciezka pacjenta z tuszczycowym zapaleniem stawéw w kompleksowej opiece

KOWZS

KROK 4 KROK 5
UZYSKANIE REMIS]I LUB NISKIE] AKTYWNOSCI
CHORY ROZPOCZYNA LECZENIE gﬁ&ROB; 6Pv?/(z:]sENT POZOSTAJENADALEQR
W RAMACH KOMPLEKSOWE] KA, '
OPIEKI KOWZS.

KROK 3

CHORY ZGEASZA SIE DO OSRODKA
KOWTZS ZE SKIEROWANIEM OD
LEKARZA.

Potwierdzenie diagnozy LZS

Chory z LZS zostaje objety opieka
zgodnie z indywidualnym planem
leczenia i monitorowaniem
aktywnoéci choroby.

KROK 2
CHORY ZGLASZA SIE DO LEKARZA.

KROK 1

CZUJNOSC DIAGNOSTYCZNA
CHOREGO Z WCZESNYM
ZAPALENIEM STAWOW.

Zrodto: opracowanie wtasne
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0 LUSZCZYCOWYM ZAPALENIU STAWOW

Luszczycowe zapalenie stawow (LZS) jest chorobg manifestujaca sie przewlektym
zapaleniem stawéw i tuszczyca skory. Czasami zajmuje inne partie ciata, m.in. oczy

i serce, moze réwniez prowadzi¢ do przyspieszonego rozwoju miazdzycy i jej powiktan.
Choroba moze mie¢ bardzo réznorodny przebieg - od postaci tagodnych (wstepujacych

najczesciej) do ciezkich, prowadzacych do zniszczenia stawdéw i niesprawnosci.

Luszczycowe zapalenie stawéw ma

réznorodny przebieg, w zaleznosci od
stopnia zajecia uktadu ruchu i innych
narzadow. Moze sie manifestowac
tylko w jednej lokalizacji (np. jako
nawracajace zapalenie palca) lub

zajmowac wiele stawow.

Najczesciej objawy pojawiajg sie u 0séb z juz rozpoznang tuszczyca lub rownoczes$nie ze
zmianami skérnymi. Zdarza sie jednak, ze tuszczycowe zapalenie stawdw rozpoczyna sie
u 0s6b bez skdérnych objawoéw tuszczycy, co stanowi niekiedy problem przy ustalaniu
rozpoznania. W ostatnich latach dokonano znacznego postepu w leczeniu tuszczycowego
zapalenia stawoéw, dzieki czemu mozna tatwiej kontrolowa¢ objawy choroby i hamowa¢
jej postep. Doktadna przyczyna choroby nie jest znana. Prawdopodobnie u oséb
z predyspozycja genetyczng do wystgpienia tuszczycowego zapalenia stawow
nieprawidtowy proces zapalny zostaje uruchomiony przez dodatkowy bodziec.

Najwazniejsze poznane dotychczas czynniki ryzyka to podatnos$¢ genetyczna: choroba
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znacznie czeSciej wystepuje wrodzinie - niemal potowa pacjentéw ma bliskiego
krewnego chorego na tuszczyce lub tuszczycowe zapalenie stawdw; odnaleziono szereg
czynnikow genetycznych zwiekszajacych ryzyko jej wystgpienia (m.in. antygen HLA-
B27); zakazenia wirusowe i bakteryjne, urazy mechaniczne, znaczny stres: wszystkie te
czynniki u podatnych oséb inicjujg nieprawidtowa odpowiedz uktadu immunologicznego;

leki (m.in. sole litu, beta-blokery, leki przeciwmalaryczne) i inne substancje chemiczne.
OBJAWY LUSZCZYCOWEGO ZAPALENIA STAWOW
Charakterystyczne objawy LZS w obrebie narzadu ruchu ponizszej tabeli.

Tabela 16. Rodzaje objawéw LZS

RODZAJE
OBJAWOW
Objawy ze strony

narzadu ruchu

Objawy ze strony

narzadu ruchu

Objawy ze strony

narzadu ruchu

Objawy ze strony

narzadu ruchu

Objawy ze strony

narzadu ruchu

OPIS

Bél, sztywnos¢ i obrzek stawdw z ograniczeniem ich
ruchomosci; objawy zapalenia dotycza rowniez przylegajacych
struktur, takich jak Sciegna i kaletki maziowe.

Zapalenie przyczepow Sciegnistych: (czyli miejsc przyczepu do
kosci Sciegien, wiezadet lub torebek stawowych) - jest to bardzo
charakterystyczny objaw tuszczycowego zapalenia stawow

i innych choréb z grupy tzw. spondyloartropatii
seronegatywnych; objawia sie bolem i tkliwo$cig takich miejsc,
jak piety, potaczenie zeber z mostkiem i kregostup, ale moze
dotyczy¢ réwniez wielu innych lokalizacji.

Zapalenie palca: choroba atakuje wszystkie struktury palca
(stawy, Sciegna, tkanke podskdrng), co daje charakterystyczny
objaw ,palca kietbaskowatego”; zajety palec jest w catos$ci
poszerzony, bolesny i odstaje od innych palcoéw, moze wystapic
roéwniez zaczerwienienie skory.

Deformacje stawéw: wystepuja gtéwnie w postaci okaleczajacej
(u ok. 5% chorych); najbardziej charakterystyczne dla
tuszczycowego zapalenia stawow s3 tzw. palce teleskopowe, czyli
skrocenie palcéw w wyniku zniszczenia koSci.

Dna moczanowa: moze towarzyszy¢ tuszczycowemu zapaleniu

stawéw, zwtaszcza przy rozlegtych zmianach skérnych
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Objawy ze strony
skéry

Objawy ze strony

paznokci.

Objawy ze strony

0CZu

Objawy

miazdzycowe

Objawy ze strony

serca

powodujacych zwiekszenie stezenia kwasu moczowego; napad
dny moczanowej moze by¢ trudny do odréznienia od zaostrzenia
tuszczycowego zapalenia stawow.

Luszczycowe zapalenie stawoOw zazwyczaj wystepuje razem

z tuszczyca skory (czasami zmiany skorne pojawiajg sie pozniej
lub s3 niewielkie); charakterystyczne sa czerwone grudki ze
zrogowaciatg powierzchnig przypominajgcg srebrne tuski;
zmiany moga by¢ mate lub zajmowac¢ wiekszo$¢ powierzchni
skdry, najczesciej gtowy, okolicy tokci i kolan, pepka i okolicy
posladkow; ciezkos¢ zmian skdrnych nie odpowiada zwykle
ciezkosci zapalenia stawéow.

Zajecie paznokci wystepuje u 80 proc. pacjentow

z luszczycowym zapaleniem stawow (czterokrotnie cze$ciej niz
w samej tuszczycy); charakterystyczne zmiany to ,,objaw
naparstka” (czyli punkcikowate zagtebienia jak od uktucia
szpilki), poprzeczne lub podtuzne rowkowanie, Zétte plamy
przypominajace ,plamy oleju” (spowodowane nadmiernym
rogowaceniem skéry pod paznokciem), a takze ztuszczanie sie
paznokcia; zajecie paznokci moze by¢ jedynym objawem
tuszczycy, dlatego nalezy na nie zwrdécic szczeg6lng uwage.
Objawy ze strony oczu. Do ich zajecia dochodzi u okoto 1/3 0s6b
z tuszczycowym zapaleniem stawow; najcze$ciej wystepuje
zapalenie spojowek, rzadziej dochodzi do zapalenia btony
naczyniowej oka, manifestujacego sie bélem i zaczerwienieniem
gatki ocznej oraz zaburzeniami widzenia - nieleczone zapalenie
naczyniéwki oka moze doprowadzi¢ do powaznych powiktan.
Jej przyspieszony rozwoj w tuszczycowym zapaleniu stawow
wynika z przewlektego stanu zapalnego; powiktania miazdzycy
(m.in. zawat serca, udar mdzgu, miazdzyca tetnic krezkowych)
sa grozne dla zycia, dlatego bardzo wazne jest wczesne
rozpoczecie walki z jej rozwojem.

Rzadko wystepuje uszkodzenie zastawek serca (najczesciej
niedomykalno$¢ zastawki aortalnej lub mitralnej), zapalenie
aorty lub zaburzenia w przewodzeniu bodzcéw sercowych;
chorzy na tuszczycowe zapalenie stawdw powinni by¢ réwniez

pod opieka kardiologa, zwtaszcza jesli wystapig takie objawy, jak
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bdl w klatce piersiowej, duszno$¢, ostabienie kondycji fizycznej

czy omdlenia.

POSTACI KLINICZNE LUSZCZYCOWEGO ZAPALENIA STAWOW

Wyroznia sie pie¢ gtéwnych postaci tuszczycowego zapalenia stawow (dwie pierwsze

stanowig wiekszoS$¢ przypadkow).

Tabela 17. Postaci kliniczne £ZS

POSTACI LZS OPIS
Niesymetryczne zapalenie Dotyczy réznych miejsc po obydwu stronach ciata,
kilku stawow przy czym zajetych jest zazwyczaj mniej niz 5 stawow;

na poczatku najczesciej sa to stawy rak i stop (czesto
pod postacig ,palcow kietbaskowatych”).

Symetryczne zapalenie wielu W postaci tej zajete sa nadgarstki, stawy rak i stép,

stawow stawy skokowe; posta¢ ta wymaga odro6znienia od
reumatoidalnego zapalenia stawdw; cze$ciej wystepuje
u kobiet.

Zapalenie dystalnych stawéw  Wystepuje u5-10 proc. o0séb ztuszczycowym

miedzypaliczkowych(czyli zapaleniem stawow, czeSciej u mezczyzn.

koncowych stawow palcow

raki stép)

Postac osiowa Wystepuje u 5 proc. przypadkéw. Choroba atakuje
stawy kregostupa i stawy krzyzowo-biodrowe (taczace
kregostup zmiednicg); czeSciej dotyka mezczyzn.
Charakterystycznymi objawami sg bdl isztywnos¢
kregostupa (dolegliwosci najbardziej nasilone s3
w nocy i nad ranem, ulge przynosi rozruszanie sie).

Posta¢ okaleczajgca Dotyczy okoto 5 proc. oséb. Powoduje znaczne
zniszczenie ideformacje stawéw (jak np. palce
teleskopowe).

Zrédto:opracowanie wtasne
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Czasami u danej osoby nie mozna wyodrebni¢ jednej postaci choroby, rézne postaci

choroby mogga sie rdwniez na siebie naktadac.

USTALENIE ROZPOZNANIA LUSZCZYCOWEGO ZAPALENIA STAWOW

Lekarz najcze$ciej rozpoznaje tuszczycowe zapalenie stawdédw, gdy objawy zapalenia
stawéw wystapig u pacjenta chorujacego na tuszczyce. JeSli nie ma zmian skdérnych,
kluczowe s3 informacje dotyczgce wystepowania tuszczycy w rodzinie lub w przesztosci
u pacjenta. Bardzo wazne sg takie objawy choroby, jak zmiany na paznokciach, zapalenie
przyczepow S$ciegnistych, ,palce kietbaskowate” czy zapalenie oka - pomagaja one

odréznic tuszczycowe zapalenie stawéw od innych zapalen stawow.

Badania wykonywane w procesie diagnostycznym pomocne w diagnostyce zawarto w

tabeli ponizej.

Tabela 18. Rodzaje badan w LZS

RODZA] OPIS
BADANIA
OBi CRP Zwiekszone OB i CRP $wiadczy o stanie zapalnym, chociaz u czesci

pacjentow s3g one prawidtowe
Czynnik W LZS jest z reguty nieobecny, co pomaga w ré6znicowaniu z innymi
reumatologiczny zapaleniami stawéw

Antygen HLA Wystepuje w grupie choréb, do ktérych nalezy LZS, tzw.

B27 spondyloartropatii seronegatywnych
RTG Wykonuje sie zdjecia radiologiczne zajetych stawow (najczesciej rak
i stop).

Zrédto: opracowanie wlasne

U pacjentéw z podejrzeniem postaci osiowej wykonuje sie badania obrazowe kregostupa
i stawéw krzyzowo-biodrowych (zdjecia radiologiczne lub rezonans magnetyczny).
W rozpoznawaniu choroby pomocne jest rowniez badanie ultrasonograficzne, ktére
pozwala na stwierdzenie cech zapalenia w obrebie stawdw oraz przyczepow $Sciegnistych.
U pacjentéw z objawami zapalenia spojowek lub naczyniéwki oka konieczne jest badanie

okulistyczne.

52



LECZENIE LUSZCZYCOWEGO ZAPALENIA STAWOW

LZS jest choroba o podtozu autoimmunologicznym, to znaczy, Ze organizm sam niszczy

swoje komorki. Leczenie tej choroby stanowi wyzwanie dla wspétczesnej medycyny.

Tabela 19. Kluczowe aspekty leczenia LZS

L.P. KLUCZOWE ASPEKTY LECZENIA
1. Celem leczenia LZS jest zahamowanie postepu choroby i umozliwienie

normalnego funkcjonowania.

2. Chociaz nie zawsze jest mozliwe osiaggniecie petnej remisji (czyli stanu, gdy
nie ma zadnych cech obecno$ci choroby), coraz czesciej mozna utrzymac jej
aktywno$¢ na niskim poziomie.

3. Sposéb postepowania zalezy od przebiegu LZS i musi by¢ dostosowany
indywidualnie do pacjenta. Lekarz ustala postepowanie, biorgc pod uwage
aktywnos$¢ choroby, stopien uszkodzenia stawéw i innych narzadoéw oraz
choroby wspétistniejace. Istotne jest, aby plan leczenie byt ustalony wspdlnie
przez lekarza i pacjenta. Leczenie wigze sie z regularnymi wizytami oraz
wykonywaniem badan laboratoryjnych oceniajgcych skutecznos¢ i
ewentualne dziatania uboczne stosowanych lekow.

4. Istotne jest jest jak najszybsze wiaczenie leczenia, aby zapobiec
niesprawnosci i innym powiktaniom choroby.

5. Najskuteczniejsze jest potaczenie réznych metod postepowania, np. oprécz
stosowania lekdw wazna jest rehabilitacja.

6. Nalezy wczes$nie zapobiega¢ powiktaniom LZS, m.in. chorobom uktadu
sercowo-naczyniowego.

7. Stopien zmian tuszczycowych na skérze czesto nie odzwierciedla ciezkos$ci
LZS (np. tuszczycy objawiajacej sie wylacznie zmianami na paznokciach moze
towarzyszy¢ zaawansowane zapalenie stawow). Dlatego oprocz leczenia
dermatologicznego konieczna jest wspotpraca z lekarzem reumatologiem.
Wiele lekow stosowanych ogdlnoustrojowo zmniejsza zaréwno zmiany
skdrne, jak i stawowe.

8. Przy podejmowaniu decyzji terapeutycznych kluczowe jest okreslenie
dominujacych objawéw z narzadu ruchu, poniewaz inne jest leczenie
objawow osiowych (zapalnego bélu krzyza/kregostupa), a inne objawéw

obwodowych (zapalenia stawdw, przyczepow Sciegnistych, palcow).
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9. Lekarz planujac terapie uwzglednia réwniez wspétistnienie objawéw
pozastawowych LZS oraz innych standéw towarzyszacych, m.in. choréb
sercowo-naczyniowych i zakazen (w tym gruzlicy, zakazenia HBV, HCV, HIV).
Szeroka gama dostepnych obecnie terapii stwarza duze mozliwosci
odpowiedniego dobrania lekéw do danej sytuacji klinicznej, dlatego tak
wazne jest precyzyjne okreSlenie ,fenotypu” kazdego pacjenta.

10. W leczeniu nalezy podkresli¢ role wspétpracy interdyscyplinarnej, np. z
gastroentrologiem (w przypadku wspétistnienia zapalnej choroby jelit),
okulistg (przy zapaleniu btony naczyniowej oka), dermatologiem
(potwierdzenie i leczenie tuszczycy).

11. Kazdy pacjent powinien zosta¢ poinformowany o charakterze choroby i
planowanym leczeniu, co jest kluczowe w uzyskaniu zaangazowania chorego
w proces leczniczy.

12. Oprocz leczenia farmakologicznego wazna jest modyfikacja czynnikéw
wptywajacych na stan zdrowia, w tym zréwnowazona dieta (coraz wiecej
danych wskazuje na role mikrobiomu jelitowego w rozwoju choréb
zapalnych narzadu ruchu), zaprzestanie palenia oraz dbanie o utrzymanie
sprawnosci narzgdu ruchu (szeroko pojeta rehabilitacja, w tym wzmacnianie

sity mie$niowej, éwiczenia rozciggajace).
Zrédto: opracowanie wtasne

Celem leczenia jest osiggniecie remisji lub niskiej aktywnos$ci choroby w ciggu 3-6
miesiecy, wedtug zasady ,leczenia do celu” (treat to target), a nastepnie utrzymanie tego
stanu, co wigze sie z koniecznoscig wielokrotnej modyfikacji terapii. Kluczowe jest jak
najszybsze rozpoznanie i wiaczenie skutecznego leczenia, ktére powoduje ustgpienie
dolegliwos$ci i objawéw klinicznych oraz zapobiega postepowi zmian strukturalnych

narzadu ruchu i rozwojowi powiktan narzadowych.

W zaleznosci od aktywnosci choroby stosuje sie leki pierwszej linii, a w przypadku ich
niepowodzenia kolejne linie leczenia z wykorzystaniem biologicznych lub celowanych
syntetycznych lekow modyfikujacych przebieg choroby (LMPCh). Te terapie sg w Polsce
prowadzone w ramach programoéw terapeutycznych, a obecnie w leczeniu LZS dostepne
sg zaréwno oryginalne leki biologiczne, leki biopodobne (majgce poréwnywalny stopien
bezpieczenstwa i skutecznosci do lekéw referencyjnych), jak i celowane syntetyczne

LMPCh (tzw. drobne czasteczki, aktualnie reprezentowane przez inhibitory JAK).
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W ramach programu B.35: Leczenie aktywnej postaci tuszczycowego zapalenia stawow

(ICD-10 L 40.5,M 07.1, M 07.2, M 07.3) chory ma dostep do 9 substancji czynnych.

Tabela 20. Substancje czynne w programie lekowym B.35

T

NAZWA SUBSTANC]I CZYNNE]
adalimumab

certolizumab pegol

entercept

golimumab

infliksymab

iksekizumab

sekukinumab

tofacytynib

0 N oW N e

upadacytynib
Zrédto: opracowanie wtasne

Wedtug zapisOw programu lekowego chory kwalifikuje sie po spelnieniu wszystkich
kryteriow okre$lonych w programie lekowym: z ustalonym rozpoznaniem LZS
postawionym na podstawie kryteriow CASPAR, z aktywng i ciezka postacia choroby, z
niezadawalajgca odpowiedzig na stosowane dotychczas leki zgodnie z rekomendacjami

EULAR/GRAPPA/ASAS.

Wybér konkretnego leku przez reumatologa zalezy od wielu czynnikéw, kluczowe z nich

zostaty zawarte w ponizszej tabeli.

Tabela 21. Czynniki wptywajace na wybér konkretnego leczenia w £L.ZS

L.P. CZYNNIKI

1. Wystepowania objawow pozastawowych, np. przy wspotistnieniu zapalenia
przedniego odcinka btony naczyniowej oka i nieswoistej zapalnej choroby
jelit preferuje sie inhibitory TNF, ktére majg budowe przeciwciat
monoklonalnych.

2. Wystepowanie choréb wspoétistniejgcych, m.in. u pacjenta majacego w

wywiadzie niewydolnos¢ serca, gruzlice, wirusowe zapalenie watroby lub
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zmiany demielinizacyjne osrodkowego uktadu nerwowego preferencyjnymi
lekami sg inhibitory IL-17, a nie inhibitory TNF.

3. Nieskutecznos$ci poprzednio stosowanych lekéw — w przypadku
nieskutecznosci pierwotnej (czyli braku odpowiedzi na dany lek od
poczatku leczenia) zaleca sie zastosowanie leku o innym mechanizmie
dziatania, najczes$ciej jest to zamiana inhibitora TNF na inhibitor IL-17 lub
inhibitor JAK; jesli mamy do czynienia z nieskuteczno$cig wtérna (utratg
odpowiedzi na lek np. w wyniku wytworzenia przeciwciat
przeciwlekowych), mozna zastosowac lek z tej samej grupy, np. inny
inhibitor TNF.

4. Preferencje pacjenta co do drogi i czestos$ci podania leku: leki biologiczne -
podanie podskornie (z rézna czestoscig w zaleznosci od preparatu: co
tydzien, 2 tygodnie lub co miesigc) lub dozylne (infliksimab), inhibitory JAK
- codziennie doustnie.

5. Plany prokreacyjne - wedlug najnowszych wytycznych u kobiet i mezczyzn
starajacych sie o dziecko mozna w tym okresie stosowac¢ inhibitory TNF, nie
zaleca sie natomiast inhibitoréw IL-17 i inhibitoréw JAK (brak danych
dotyczacych ich bezpieczenstwa).

6. Aktualne zapisy programoéw lekowych - sg pewne réznice miedzy
rekomendacjami leczenia a zapisami programoéw, dotyczace m.in. progéow
wilgczania do leczenia, wymaganego czasu nieskutecznosci lekoéw pierwszej

linii, a takze dostepnos$ci niektorych lekow.
Zrédto: opracowanie wiasne

Zarys leczenia LZS z wyszczegllnieniem ich najczestszych postaci, opracowany na
podstawie najnowszych wytycznych i aktualnych kryteriow wiaczenia do programoéow

lekowych przedstawia sie nastepujaco:

1. Leczenie LZS nalezy dopasowa¢ do schematu zajecia narzadu ruchu, jak réwniez
nasilenia zmian skdérnych i innych objawéw pozastawowych. Dodatkowo nalezy
zwrociC uwage na czeste wystepowanie u tych chorych otytosci, zaburzen
metabolicznych (cukrzycy, dyslipidemii, hiperurykemii) i nadci$nienia tetniczego,
ktére rowniez powinno sie intensywnie leczy¢ z uwagi na zwiekszone ryzyko

sercowo-naczyniowe.
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2. Najczestsze postaci LZS to zapalenie kilkustawowe (2-4 stawy) i wielostawowe (=
5 stawéw).

3. Leczenie LZS postaci z zajeciem stawéw obwodowych przedstawia sie w sposéb
nastepujacy: Jesli zapalenie dotyczy jednego lub kilku stawoéw, reumatolog moze
zaczaC leczenie od niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych NLPZ i/lub
miejscowego podania glikokostykosteroidéw (GKS), jednak w przypadku braku
poprawy po 4 tygodniach nalezy zastosowac klasyczne leki modyfikujace przebieg
choroby LMPCh (ksLMPCh), preferencyjnie metotreksat, w dalszej kolejnosci
sulfasalazyne lub leflunomid. Leczenie ksLMPCh nalezy wigczy¢ niezwtocznie w
przypadku zajecia wielostawowego i wystepowania niekorzystnych czynnikéw
rokowniczych, takich jak zapalenie palcdw, uszkodzenie strukturalne (zmiany w
RTG), zwiekszone OB lub stezenie CRP, tuszczyca paznokci. O wysokiej aktywnos$ci
choroby Swiadcza wskazniki: DAS 28 > 3,2, DAS > 2,4 lub wedlug
zmodyfikowanych kryteriow Psoriatic Arthritis Response Criteria (PsARC): liczba
obrzeknietych i liczba tkliwych stawéw lub zapalnie zmienionych przyczepow
Sciegnistych (sposrod Sciegien Achillesa oraz rozciegien podeszwowych) - co
najmniej 3 tgcznie, ogdlna ocena aktywnosci choroby przez pacjenta i lekarza
odpowiadajgca wartosci 4 lub 5 w pieciostopniowej skali Likerta oraz ogdlna
ocena stanu choroby przez lekarza wiecej niz 5 w skali od 0 do 10. W przypadku
nieskutecznosci co najmniej dwoch ksLMPCh, z ktorych kazdy byt stosowany co
najmniej 3 miesigce, pacjenta mozna kwalifikowa¢ do programu lekowego B.35
finansowanego przez Narodowy Fundusz Zdrowia. U chorych majacych
dtugotrwata remisje reumatolog moze rozwazy¢ zmniejszenie dawki leku lub
wydtuzenie odstepu pomiedzy dawkami.

4. Leczenie postaci osiowej LZS z zajeciem kregostupa i stawoéw krzyzowo-
biodrowych: w przypadku postaci z zapaleniem przyczepéw Sciegnistych w
pierwszej kolejnosci stosuje sie NLPZ, lekarz moze rozwazy¢ miejscowe podanie
GKS, jednak nalezy zachowac ostroznos$¢ ze wzgledu na mozliwo$¢ uszkodzenia
Sciegna. W razie nieskutecznosci takiego postepowania stosuje sie inhibitory TNF,
inhibitory IL-17 lub inhibitory JAK.

5. Dostep do innowacyjnych terapii tuszczycowego zapalenia stawow w Polsce:
Z uwagi na wysokie koszty leczenia dostep do lekéw biologicznych i celowanych

syntetycznych jest refundowany przez NFZ w ramach programéw lekowych i
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prowadzony jedynie w lecznictwie szpitalnym. Obecnie leczenie tuszczycowego
zapalenia staw6w zapalnych ujeto w ramach programu lekowego Program B.35
leczenie aktywnej postaci tuszczycowego zapalenia stawow (ICD-10 L
40.5,M07.1,M07.2,M07.3). Z aktualnie stosowanych lekéw w programie lekowym
dostepne sg adalimumab, certolizumab pegol, entanercept, golimumab,

infliksymab, iksekizumab, sekukinumab, tofacytynib, upadacytynib.

58



¥
5. PACJENT Z TOCZNIEM RUMIENIOWATYM UKLADOWYM Z OBJAWAMI
WCZESNEGO ZAPALENIA STAWOW W OSRODKU KOWZS

Wszystkie choroby zapalne reumatyczne z wyjatkiem reumatoidalnego zapalenia stawéw
oraz choréb z grupy spondyloartropatii wymagaja pogtebionej diagnostyki ré6znicowej w
trybie hospitalizacji i odbywa sie to juz poza KOWZS.

Mianowicie, w przypadku pacjenta z podejrzeniem tocznia rumieniowatego uktadowego
(lub innej zapalnej choroby reumatycznej), po niezréznicowaniu konkretnej jednostki
chorobowej przez koordynatora opieki w osrodku KOWZS, pacjent otrzymuje
skierowanie do pogtebionej diagnostyki w trybie hospitalizacji, juz poza KOWZS .
Jednakze w zwiazku z tym, iZ 90% pacjentéw z toczniem rumieniowatym uktadowym
posiada objawy zapalenia stawow, kompleksowa opieka KOWZS, przyczyni sie do
szybkiej diagnostyki tej choroby i skréci proces diagnostyczny u pacjenta o kilkanascie

lat.
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Rycina 4. Pacjent z toczniem rumieniowatym w oSrodku KOWZS

KROK 4

CHORY Z NIEROZPOZNANA JEDNOSTKA
CHOROBOWA

W OSRODKU KOWZS

ZOSTAJE SKIEROWANY

DO POGLEBIONE] DIAGNOSTYKI
W TRYBIE HOSPITALIZACJI
POZA SWIADCZENIEM KOWZS

KROK 3

CHORY ZGLASZA SIE DO OSRODKA
KOWZS ZE SKIEROWANIEM 0D
LEKARZA

KROK 2

CHORY ZGLASZA SIE DO LEKARZA

W oérodku rozpoczyna sie procedura
diagnostyczna choroby zapalnej
reumatycznej.

Chory zgtasza sie do lekarza POZ, lub
innego specjalisty. Jesli lekarz

nie jest w stanie zréznicowag KROK 1

konkretnej jednostki »

chorobowej, kieruje CZUJNOSC DIAGNOSTYCZNA
chorego do CHOREGO

o$rodka KOWZS.

Chory zauwaza u siebie objawy
wczesnego zapalenia stawéw: bl i
obrzek stawu (nie bedacy wynikiem
urazu)

Zro6dto: opracowanie wlasne
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O TOCZNIU RUMIENIOWATYM UKEADOWYM

Toczen rumieniowaty uktadowy TRU (ang. SLE - systemic lupus erythematosus) jest
przewlektym zespotem chorobowym o ztozonej, wieloczynnikowej etiologii. Rozwija sie
na podtozu zaburzen autoimmunologicznych prowadzacych do przewlektego zapalenia i
dysfunkcji wielu uktadéw i narzadéw: nerek, oSrodkowego uktadu nerwowego (OUN),
uktadu krwiotworczego, stawow, skory chorobg autoimmunizacyjna, charakteryzujaca
sie zajeciem wielu narzagdéw i obecnoscig w surowicy autoprzeciwcial, przebiegajaca z
okresami remisji i zaostrzen, prowadzaca do zwiekszonej chorobowos$ci oraz
$miertelnosci. Przyjmuje sie, Ze w populacji ogdlnej na toczen rumieniowaty uktadowy
choruje 1 na 2000 oséb. Nalezy jednak mie¢ na uwadze, Zze wartosSci te moga by¢
niedoszacowanie z uwagi na trudnosci w rozpoznaniu tej choroby. Bardziej
prawdopodobne sg dane wskazujace na czesto$¢ wystepowania TRU w og6lnej populacji
wynoszaca 1 przypadek chorobowy na 500 - 1000 oséb.

Na swiecie najczesciej na TRU chorujg kobiety, ktére stanowig 80 - 90 proc. chorych
na TRU. Szczyt zachorowan na TRU przypada w stosunkowo mtodym wieku od 20 do
40 lat (Srednio 29 lat). W Polsce, jak wynika z danych Narodowego Funduszu Zdrowia
(NFZ) w roku 2018 w roku rozpoznano 16 188 chorych na TRU, w roku 2016 - 16 020,
awroku 2017 - 16 188.

Przyczyna TRU pozostaje nieznana. Bierze sie pod uwage czynniki genetyczne,
hormonalne (cze$ciej wystepuje u kobiet w wieku rozrodczym lub stosujacych

estrogenowa terapie zastepczg), sSrodowiskowe i immunologiczne.
OBJAWY TOCZNIA RUMIENIOWATEGO UKLADOWEGO

Toczen rumieniowaty uktadowy przebiega pod postacia zmiennych i niestatlych
objawow, z ktérych czes¢ nie jest swoista dla tej choroby, co moze powodowac duze
trudnosci diagnostyczne. Objawy tocznia mozemy podzieli¢ na objawy ,ogélne”
i wynikajace zzajecia poszczegélnych narzadéw. Nalezy zaznaczy¢, Ze choroba
przebiega bardzo réznie, w zaleznosci od tego, ktére narzady sg zaatakowane i w jakim
stopniu. NajczeSciej okresy zaostrzenia choroby wystepuja na przemian
z wycofywaniem objawdéw. Zapalenie stawow nalezy do typowych objawéw tocznia

rumieniowatego uktadowego.
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Rycina 5. Zajecie uktadéw i narzagdéw w TRU

PSYCHIKA

SKORA 1 WLOSY

SERCE

NERKI

STAWY I MIESNIE
USTA

Zrédto: opracowanie wiasne
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Ponizej przedstawiono w tabeli poszczegélne objawy tocznia rumieniowatego

uktadowego z ich opisem informacjg na temat czesto$ci wystepowania tych objawéw.

Tabela 22. Rodzaje objawéw TRU

RODZA]
OBJAWOW

Objawy ogdlne

Zmiany na skorze i
btonach

$luzowych

Objawy
nadwrazliwosci na

$wiatlo

Typowe objawy

zaostrzen choroby

Niespecyficzne

zmiany skdérne

OBJAWY

Ostabienie, zmniejszenie masy ciata, stany podgorgczkowe
lub goraczka oraz zmeczenie. Wystepuja u 50 - 70 proc.
pacjentow. Pomimo matej swoisto$ci stanowig one wazng

oznake procesu chorobowego.

Zmiany ostre, podostre lub przewlekte. Wystepuja u

wiekszosci, u ok 80 proc. chorych na toczent rumieniowaty.

Objawy nadwrazliwo$ci na Swiatto ultrafioletowe (UVB,
rzadziej UVA), rowniez w postaci zmian ostrych, rowniez w
postaci zmian ostrych, podostrych i przewlektych.
Wystepuje u okoto 70 proc. chorych na toczen rumieniowaty

uktadowy.

Typowym dla zaostrzen tocznia rumieniowatego
uktadowego objawem skérnym jest wypadanie wtoséw, a

takze owrzodzenie bton Sluzowych czy zapalenie naczyn.

Wystepuja u 77,78% chorych z toczniem rumieniowatym

uktadowym.
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Niespecyficzne Rumien dioni

zmiany skérne
Wystepuje u 58,53% pacjentéw z toczniem rumieniowatym
uktadowym

Niespecyficzne Sinica siateczkowata

zmiany skérne

Jest to zaburzenie czynno$ci naczyn krwiono$nych, majace
postac¢ czerwononiebieskich naczyn krwiono$nych, sinych
lub sinorézowych plam na skorze, uktadajacych sie
siateczkowato, przy czym wzdr utozenia plam nie zmienia
sie, a pod wplywem zimna zmiany skoéry stajg sie
ciemniejsze i wyrazniejsze. Wystepuje u 30,16 % chorych na

toczen rumieniowaty uktadowy.
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Niespecyficzne Do niespecyficznych zmian naczynioruchowych o
zmiany charakterze napadowym nalezy zaliczy¢ objaw Raynauda.

naczynioruchowe

Objaw ten charakteryzuje sie naglym dobrze odgraniczonym
zblednieciem, nastepnie zasinieniem i zaczerwienieniem
palcéw rak, stép, rzadko nosa i matzowin usznych, ktéremu

towarzyszy zdretwienie i b6l

Typowe zmiany Rumien twarzy

skorne ostre

Rumien twarzy w ksztatcie motyla, obejmuje policzki i
grzbiet nosa. Objawy ostre czesto nasilajg sie po

nastonecznieniu i ustepuja bez pozostawiania blizn.
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Bdl i zapalenie stawow s3 powszechne u chorych na toczen

rumieniowaty uktadowy. Zapalenie jest symetryczne,
Bdl i zapalenie

przemijajace i w wiekszosci nie prowadzi do przyrostu
stawéw

btony maziowej ani destrukcji powierzchni stawowe;j.

Zapaleniem objete sg gtownie:

- stawy nadgarstkowe

- stawy rak: $rdédreczno - paliczkowe i miedzypaliczkowe

blizsze
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- stawy kolanowe

- stawy stop

Wystepuje (wynikajaca z zapalenia okotostawowych tkanek
miekkich) sktonnos¢ do deformacji, objawiajgca sie
podwichnieciem w stawach $rédreczno-paliczkowych,
odchyleniem tokciowym w stawach nadgarstkowych,
palcami butonierkowymi lub typu tabedzich szyjek

(artropatia Jacouda).
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Zmiany zapalne i pekniecie $ciegien (rzepki, Achillesa,
mie$nia dwuglowego, tréjgtowego, prostownikow reki)

wystepuja juz na poczatku choroby.

B4l miesni wystepuje czesto, szczegbdlnie w zaostrzeniu

tocznia rumieniowatego uktadowego, lecz do zapalenia
Zajecie mie$ni

miesni dochodzi tylko w 10 proc. przypadkéw.

Objawy zajecia Najczestszym objawem ptucnym tocznia rumieniowatego
uktadu uktadowego jest zapalenie optucnej, stwierdzane u 30 - 60
oddechowego proc. chorych. Znacznie rzadziej stwierdza sie inne postaci

zajecia uktadu oddechowego: toczniowe zapalenie ptuc,
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nadci$nienie ptucne, zespét obkurczonych ptuc.

Zajecie uktadu Zapalenie osierdzia wystepuje u 20 - 30 proc. chorych na

krazenia toczen rumieniowaty uktadowy, czesto przebiega
bezobjawowo. W aktywnych postaciach tocznia
rumieniowatego uktadowego moze wystapi¢ zapalenie
mie$nia sercowego lub zapalenie wsierdzia, najczesciej o
przebiegu bezobjawowym. Zawal mie$nia sercowego i inne
objawy choroby wiencowej wystepuja u chorych na tocznia
rumieniowatego uktadowego znacznie czeSciej i w

mtodszym wieku niz w populacji starsze;.

Zapalenie nerek Toczniowe zapalenie nerek ( TZN) stwierdza sie u ponad
potowy chorych. Objawia sie zazwyczaj u ludzi mtodych.
Poszczegdlne klasy toczniowego zapalenia nerek (poza
réznicami morfologicznymi) réznig sie przebiegiem i

rokowaniem.

Zrédto: opracowanie wtasne

USTALENIE ROZPOZNANIA TOCZNIA RUMIENIOWATEGO UKEADOWEGO

Pomocne w rozpoznawaniu choroby mogga by¢ kryteria klasyfikacyjne ustalone przez
Amerykanskie Kolegium Reumatologiczne. Za pewnym rozpoznaniem przemawia
spelnienie co najmniej 4 sposrod 11 nizej wymienionych kryteriow. Spetnienie

czterech kryteriow pozwala na rozpoznanie zespotu toczniopodobnego.
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Tabela 23. Kryteria rozpoznania TRU

10.

11.

OBJAWY

rumien na twarzy
rumien krazkowy

nadwrazliwos$¢ na $wiatto

owrzodzenia jamy ustnej

zapalenie stawoéw

zapalenie optucnej lub osierdzia

zmiany w nerkach: utrzymujacy sie biatkomocz > 0,5 g/dobe lub na > 3+,
obecnos$¢ komérkowych wateczkéw w moczu.

zmiany w uktadzie nerwowym: napady drgawkowe, zaburzenia
psychiczne.

zaburzenia hematologiczne: niedokrwisto$¢ hemolityczna z
retikulocytoza, leukopenia stwierdzana co najmniej dwukrotnie,
limfopenia stwierdzana co najmniej dwukrotnie, matoptytkowo$¢.
zaburzenia immunologiczne: nieprawidtowe miano przeciwciat
reagujacych z natywnym DNA (anty-dsDNA), obecnos$¢ przeciwciat
reagujacych z antygenem jagdrowym Sm (anty-Sm), obecno$¢ przeciwciat
antyfosfolipidowych stwierdzana na podstawie: przeciwciat
antykardiolipinowych w klasie IgM lub IgG (aPL), antykoagulantu
toczniowego, fatszywie dodatniego wyniku testu kitowego, utrzymujacego
sie co najmniej 6 miesiecy.

nieprawidtowe miana przeciwciat przeciwjadrowych (ANA).

Zrédto: opracowanie wlasne

Nie mozna rozpozna¢ tocznia, je$li chory nie spetnia zadnego z Kkryteriow

immunologicznych.

Nalezy podkresli¢, ze u 10-12 proc. pacjentéw skierowanych z podejrzeniem TRU

rozpoznawana jest niezréznicowana choroba tkanki tgcznej a po 5 latach obserwacji 10 -

15 proc. z nich spetnia kryteria rozpoznania TRU.
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Kryteria Kklasyfikacyjne obejmuja tylko najczestsze objawy tocznia pozwalajace
réznicowac te chorobe z innymi uktadowymi chorobami tkanki tacznej. Nie uwzgledniaja
one wszystkich mozliwych objawéw tocznia.
Rozpoznanie tocznia rumieniowatego uktadowego wymaga wiec uwzglednienia petnego
obrazu klinicznego uzupetnionego wynikami badan dodatkowych. Z badan dodatkowych
u chorych na TRU wykonuje sie oznaczenia ujete w ponizszej tabeli.
Tabela 24. Badania dodatkowe w TRU
L.p. BADANIA DODATKOWE
1. wskazniki stanu zapalnego (przyspieszone OB i prawidtowe CRP).
2. morfologii krwi, w ktérej najczesciej, oprocz nieprawidtowosci ujetych w
kryteriach diagnostycznych, lekarz stwierdza niedokrwistos¢ normochromiczng
(z prawidtowym stezeniem zZelaza).
3. w badaniach biochemicznych lekarz zwraca na wskazniki nerkowe, w tym
stezenie kreatyniny i mocznika w surowicy, stezenie biatka catkowitego i
albumin, aktywno$¢ aminotransferaz w surowicy.
4, w badaniu og6lnym moczu lekarz ocenia obecnos¢ biatkomoczu i osad moczu,
w tym krwinkomocz i obecnosé wateczkow.
5. dodatkowo lekarz oznacza koagulogram ze wzgledu na mozliwos$¢
wspotistnienia zespotu antyfosfolipidowego, sktadowe C3 i C4 dopelniacza i
badania serologiczne, w tym przeciwciata ujete w kryteriach klasyfikacyjnych
tj. ANA, anty-dsDNA, anty-Sm i aPL oraz ew. dodatkowe przeciwciata majace

znaczenie bardziej rokownicze tj. anty-RNP, anty-Ro i anty-La.
Zrédto: opracowanie wiasne

Zakres badan obrazowych, ktore lekarz wykonuje zalezy od wystepujacych objawow.
Wiekszo$¢ z réoznorodnych objawéw TRU w tym rumien, niska liczba leukocytéw, ptytek
krwi, zakrzepice czy ktebuszkowe zapalenie nerek, jest spowodowanych produkcjq
autoprzeciwciat. Przeciwciata skierowane sg przeciwko antygenom wewnatrzjagdrowym:
najczestsze s3 ANA uwazane za najbardziej charakterystyczne, rzadziej stwierdza sie
przeciwciata przeciwko dsDNA, anty-Sm, anty-Ro i anty-La.

Przy rozpoznawaniu tocznia rumieniowatego uktadowego lekarz ma na uwadze czynniki,

zawarte w tabeli ponize;j.
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Tabela 25. Czynniki rozwazane przez lekarza przy potwierdzeniu TRU

L.p.

CZYNNIKI ROZWAZANE PRZY POTWIERDZENIU TOCZNIA
RUMIENIOWATEGO UKLADOWEGO

Pojawienie sie objawéw wymienionych jako kryteria klasyfikacyjne moze
by¢ bardzo rozciggniete w czasie, co czesto wydtuza okres pomiedzy
pojawieniem sie objawéw TRU i ustaleniem rozpoznania.

Dosc istotna jest znajomos$¢ jakie objawy pojawia sie na poczatku choroby,
ktérymi zwykle sa: zapalenie lub bol stawéw, zmiany skérne (rumien
krazkowy lub rumien na twarzy), zajecie nerek i zajecie blon surowiczych.
Objawy ogdlne, ktore nie sg kryteriami klasyfikacyjnymi jak goraczka,
ogolne zle samopoczucie i zmeczenie, moga sie tez pojawi¢ na poczatku
choroby, ale z uwagi na podejrzenie innych choréb tacy chorzy sa
diagnozowani na innych oddziatach niz reumatologiczne.

Najczestszym z tych objawdw ogolnych jest zmeczenie. Jesli chory nie jest
o to zapytany przez lekarza, moze nie by¢ to przez niego zgtaszane;
zmeczenie ma najwieksze nasilenie w godzinach popotudniowych czy
wieczornych przy wzglednie dobrym samopoczuciu w godzinach
porannych. Juz po rozpoczeciu wlasciwej terapii, gdy mijaja ostre objawy
choroby, najp6zniej wycofuja sie objawy zmeczenia.

Sama obecno$¢ przeciwciat przeciwjagdrowych przy braku objawéw
klinicznych nie daje lekarzowi podstaw do rozpoznania TRU; kluczowe
znaczenie ma wykazanie konstelacji objawdw klinicznych zar6wno
wymienionych w kryteriach klasyfikacyjnych jak rowniez objawéw
ogdlnych lub innych objawdw czy zmian w badaniach dodatkowych
zwigzanych z uszkodzeniem narzadéw zajetych w TRU, ale nie

wymienionych jako kryteria klasyfikacyjne.

Zrodto: opracowanie wtasne

Bardzo waznym zagadnieniem jest identyfikacja, profilaktyka i leczenie komplikacji
wieloletniego TRU, odpowiedzialnych na Smiertelno$¢ w tej chorobie. Zalicza sie do nich
powiktania miazdzycy (wystepujacych czeSciej i w mtodszym wieku w TRU w
poréwnaniu z populacjg og6lna): zawat serca, udar mdzgu; infekcje oporne na leczenie;
niewydolno$¢ nerek. Nalezy podkres$li¢, ze terapie immunosupresyjne stosowane w

leczeniu TRU (glikokortykoidy, leki cytotoksyczne) niosg ryzyko powaznych dziatan
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niepozadanych: nadci$nienia tetniczego, cukrzycy, otytosci, ztaman osteoporotycznych,
zwiekszone ryzyko nowotworoéw.

Wczesne postawienie rozpoznania choroby oraz wdrozenie witasciwego leczenia
determinujg dtugotrwaly przebieg choroby oraz ryzyko uszkodzenia narzadéw
wewnetrznych w przebiegu choroby. Symptomatologia choroby moze by¢ przez to
bardzo réznorodna w zalezno$ci od nasilenia manifestacji uszkodzenia ré6znych uktadéw
czy nakladania sie innych choréb tkanki tacznej, w szczegélnosci zespotu
antyfosfolipidowego czy zespotu sucho$ci. TRU moze by¢ réznicowany z bardzo réznymi
chorobami, ale jego bardzo zmienny obraz kliniczny powoduje, iz rozwazanie innych
schorzen w diagnostyce roznicowej zalezy od dominujacych objawdéw przedstawionych
w tabeli ponize;j.

Tabela 26. Dominujace objawy w rozwazaniu innej choroby niz TRU

Lp. DOMINUJACE OBJAWY W ROZWAZANIU INNEJ CHOROBY NIZ TOCZEN
UKLADOWY RUMIENIOWATY

1. Artralgie, zapalenia stawdw: w réznicowaniu mozliwe reumatoidalne
zapalenie stawow, reaktywne zapalenie stawow, mieszana choroba tkanki
Iacznej, inne artropatie.

2. Goraczka i ostabienie: w réznicowaniu mozliwe sg goraczka nieznanego
pochodzenia, zapalenie wsierdzia, procesy nowotworowe, gruzlica, przewlekly

zesp6t zmeczenia, podostre zakazenia bakteryjne, infekcje wirusowe.

3. Objawy ze strony klatki piersiowej: zawal mie$nia serca, zator tetnicy ptucnej,
gruzlica.
4, Objawy ze strony uktadu nerwowego: udar mézgu (krwotoczny lub

niedokrwienny), epilepsja, zaburzenia psychiczne.
5. Zmiany skorne: twardzina, toczen kragzkowy bez objawdw ze strony zajecia

narzadowego typowego dla tocznia.

6. Objawy nerkowe: pierwotne zapalenie ktebuszkdw, zapalenia naczyn
nerkowych.

7. Hematologiczne: anemia hemolityczna, samoistna trombocytopenia, chloniaki.

8. Zapalenia naczyn: inne rodzaje pierwotnych zapalen naczyn

Zrodto: opracowanie wtasne
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Najczesciej jednak réznicowanie powinno dotyczy¢ takich schorzen jak: reumatoidalne
zapalenie stawow, goraczka nieznanego pochodzenia, fibromialgia.

Rozpoznanie tocznia rumieniowatego trzewnego nie musi by¢ oczywiste przy pierwszym
kontakcie z chorym i nieraz dtuzsza obserwacja z okresowymi wizytami pozwala ustali¢
prawidtowe rozpoznanie.

W przebiegu tocznia rumieniowatego uktadowego konieczne jest okreslenie czy nie
dochodzi do wspétistnienia innych choréb okreslonych w tabeli ponize;.

Tabela 27. Wspotistnienie TRU z innymi chorobami

Lp.  WSPOLISTNIENIE TOCZNIA RUMIENIOWATEGO UKLADOWEGO Z INNYMI
CHOROBAMI

1. zespo6t antyfosfolipidowy, co skutkuje nawracajacymi powiktaniami
zakrzepowo-zatorowymi w réznych narzadach lub nawykowymi poronieniami;
dotyczy okoto 30 proc. chorych na tocznia rumieniowatego uktadowego.

2. zespo6t suchosci.

3. inna choroba tkanki tgcznej jak np. twardzina uktadowa czy zapalenie skérno-
mie$niowe (tzw. zespot nakladania).

4, zapalenie naczyn, w tym centralnego uktadu nerwowego.

Zrodto: opracowanie wtasne

LECZENIE TOCZNIA UKEADOWEGO RUMIENIOWATEGO

Leczenie TRU ze wzgledu na ogromne zr6znicowanie obrazéw Kklinicznych choroby

powinno by¢ dostosowane indywidualnie dodanego chorego (personalizacja choroby).

W warunkach polskich jako podstawe do obowigzujacych standardéw leczenia
przyjmujemy wytyczne EULAR oraz wtasne doswiadczenia terapeutyczne i aktualng
dostepno$¢ terapii. Lekarz powinien uwzglednia¢ postepowanie niefarmakologiczne i

farmakologiczne oraz czynniki wymienione w ponizszej tabeli.
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Tabela 28. Czynniki warunkujgce postepowanie terapeutyczne w TRU

.P. CZYNNIKI WARUNKUJACE POSTEPOWANIE TERAPEUTYCZNE

ryzyko bezposredniego zagrozenia zycia chorego oraz funkcji narzadéw
postac i aktywno$¢ choroby

obecnos$¢ schorzen towarzyszacych

plany macierzynskie

wlasciwa wspotpraca terapeutyczna z chorym

o s W N =

uwarunkowania finansowe zwigzane ze stosowaniem innowacyjnych terapii
Zrédto: opracowanie wtasne

Dostepnych jest wiele réznych skal do oceny aktywnosci TRU. W polskich warunkach
najczesciej lekarz stosuje skale SLEDAI (Systemic Lupus Erythematous Diseases Activity
Index). Do oceny aktywnos$ci choroby lekarz reumatolog uzywa réznych wskaznikéw

serologicznych, np. stezenia sktadowych C3 i C4 dopeiniacza, miana anty-dsDNA.

W leczeniu TRU lekarz opiera sie na stosowaniu zasady ukierunkowanego na cel (ang:
treat to target-T2T). Lekarz reumatolog dazy we wspdtpracy z chorym do osiggniecia
remisji objawéw chorobowych lub niskiej aktywnosSci choroby, co pozwala na
zapobieganie trwatym uszkodzeniom oraz poprawe jakosci zycia chorych. T2T polega na
agresywnym leczeniu w okreSlonych ramach czasowych i okresowym monitorowaniu

skuteczno$ci leczenia z dostosowaniem terapii do osiggniecia celuy, jakim jest remisja.

Wybo6r metody leczenia zalezy od aktywnosSci tocznia rumieniowatego uktadowego i od
zmian narzadowych. W tabeli ponizej zestawiono leki stosowane w réznych postaciach

klinicznych TRU.
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Tabela 29. Leki stosowane w réznych postaciach TRU

GRUPA LEKOW LEKI

leki objawowe leki przeciwbodlowe, niesteroidowe leki przeciwzapalne,
preparaty przeciw promieniowaniu UV, leki uspakajajace

Leki immunomodulujgce  Glikokortykosteroidy., leki antymalaryczne, azatiopryna,

i immunosupresyjne cyklofosfamid,mykofenolan mofetylu,
metotreksat,inhibitory kalcyneryny (cyklosporyna A,
takrolimus, voclosporin), dozylne wlewy immunoglobin)

Leki biologiczne belimumab, anifrolumab, rytuksymab (off label)
Zrédto: opracowanie wtasne

Szczegotowe zasady postepowania terapeutycznego w roznych postaciach klinicznych
choroby w domenach klasyfikacyjnych zostaty przedstawione w EULAR/ACR 2019.
Rekomendacje postepowania terapeutycznego obejmuja cato$¢ najwazniejszych
probleméw zostaty opublikowane w 2019 i uzupeinione w 2021 roku. Kluczowe punkty

uzupelnionych rekomendacjach EULAR/ACR/2021 zawarto w ponizszej tabeli.

Tabela 30. Kluczowe rekomendacje EULAR/ACR/2021 dla TRU

L.P. KLUCZOWE REKOMENDACJE EULAR/ACR/2021
1. TRU jest choroba ogdélnoustrojowa, przebiegajaca z zajeciem wielu

narzadow, chociaz sg postacie z zajeciem tylko jednego lub kilku narzadow

2. Leczenie TRU wymaga zaangazowania wielodyscyplinarnych zespotow
terapeutycznych
3. Leczenie postaci choroby z zajeciem narzadow zagrazajacym zyciu chorego

obejmuje poczatkowy okres z bardzo intensywng immunopresjg dla
osiggniecia opanowania aktywno$ci choroby, a nastepnie diugotrwaty
okres mniej intensywnego leczenia dla konsolidacji i podtrzymania remisji

oraz zapobieganiu nawrotom

Zrodto: opracowanie wtasne

76



Celem leczenia TRU jest dtugotrwate utrzymanie chorego przy zyciu, zapobieganie

uszkodzeniom narzagdowym oraz poprawa jakosci zycia.

U chorych z aktywna, zagrazajaca zyciu lub funkcji narzadéw postaciag choroby konieczne
jest wiaczenie leczenia indukujacego remisje choroby. Istotne jest rozrdznienie czy
zagrozenie funkcji narzadéw wynika z autoimmunizacyjnego stanu zapalnego czy z
procesu zakrzepowego zwigzanego z wtérnym zespotom antyfosfolipidowym. Sposéb

postepowania terapeutycznego w zaleznosci od przyczyny zawiera ponizsza tabela.

Tabela 31. Spos6b postepowania w aktywnej postaci TRU w zaleznoSci od przyczyny

PRZYCZYNA LECZENIE
autoimmunizacyjny intensywna immunosupresja (leczenie blokujgce funkcje
stanu zapalny nadmiernie aktywnego u chorych na toczen uktadu

immunologicznego)

proces zakrzepowy systemowa antykoagulacja (leczenie przeciwkrzepliwe)
zwigzany z wtérnego uzupelniane tagodniejszg immunosupresja.

zespotu

antyfosfolipidowego

Zro6dto: opracowanie wtasne

Przy leczeniu nasilonego autoimmunizacyjnego procesu zapalnego zwykle lekarz
reumatolog zaczyna od duzych dawek metylprednisolonu zwykle od 500 do 1000 mg
podawanych pulsacyjnie, dozylnie przez 3 kolejne dni. Leczenie jest kontynuowane przez
podawanie $rednich dawek (>7,5 mg, lecz < 30 mg ekwiwalentu prednizonu/ dobe)
doustnie. Jezeli odpowiedZ na leczenie jest adekwatna i dziatania niepozadane leczenia
do zaakceptowania mozna powtérzy¢ podawanie dozylne metylprednisolonu po
miesigcu (np. u chorych z zajeciem nerek, gdy obserwujemy stabilizacje filtracji
ktebuszkowej, obnizenie biatkomoczu) i stopniowo obniza¢ dawke glikokortykoidéw

doustnych do dawki podtrzymujacej (prednizon lub odpowiednik <7,5mg/dobe).

Przed rozpoczeciem leczenia GKS nalezy przedyskutowa¢ z chorym problem dziatan

niepozadanych; poinformowac jak bedzie przebiegato leczenie GKS. Dawka poczatkowa,

77



zmniejszanie dawki i dawkowanie przewlekte zaleza od postaci i aktywnosci TRU,
czynnikow ryzyka szybkiego i trwatego uszkodzenia narzadéw oraz indywidualnej
odpowiedzi chorego na leczenie. Jednoczes$nie by szybko mozna byto obnizy¢ dawke
doustnych GKS, rozpoczyna sie leczenie lekami immunosupresyjnymi - zaleznie od
dominujacej postaci choroby dotgczamy cyklofosfamid, mykofenolan mofetylu (MMF),
metotreksat (MTX), azatopryne (AZA), inhibitory kalcyneuryny.

Leczenie cyklofosfamidem zarezerwowane jest do najciezszych postaci choroby,
szczegOlnie przy zajeciu nerek lub centralnego uktadu nerwowego. W tagodniejszych
postaciach choroby oraz u kobiet majgcych plany prokreacyjne cyklofosfamid jest
zastepowany do indukcji remisji przez MMF. Obecnie coraz czesciej cyklofosfamid
szczegO6lnie w leczeniu ciezkich postaci toczniowych zapalen nerek jest zastepowany

przez mycophenolate mofetil, ktory jest mniej toksyczny.

Przy utrzymywaniu sie remisji narzgdowych objawoéw Kklinicznych tocznia odstawianie

lek6w immunosupresyjnych oraz GKS powinno by¢ bardzo indywidualizowane.

Przy duzym ryzyku nawrotow choroby zwykle kontynuuje sie minimalne dawki
utrzymujace remisje - indywidualnie utrzymywane dla poszczegélnych chorych oraz

hydroksychlorochine. Jezeli jest to mozliwe nalezy odstawi¢ GKS.

W przypadku zaostrzenia objawdw chorobowych powinno sie stosowac¢ schematy

zalecane do indukcji remisji w poszczegdlnych postaciach tocznia.

U cze$ci chorych na TRU standardowg terapig nie udaje sie uzyska¢ peinej remisji
objawow. W tej grupie chorych lekarz reumatolog stosuje przewlekte leki antymalaryczne
oraz leki immunosupresyjne, takie jak: AZA, MMF,MTX z dodatkiem GKS lub stosujgc je
bez GKS.

Przy braku adekwatnej odpowiedzi lub zbyt duzej liczbie dziatan niepozadanych, w
opornych postaciach TRU stosuje sie terapie indukujace remisje, takie jak podawanie
dozylnie immunoglobulin, wykonywanie plazmaferez, podawanie lekdw biologicznych

(belimumab, anifrolumab, rytuksymab).
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Dozylnie podawane immoglobuliny mogg by¢ skuteczne w réznych postaciach tocznia.
Pomagaja przy opanowywaniu objawéw chorobowych w przypadku ciezkich cytopenii
(anemia hemiolityczna, trombocytopenia, leukopenia, nabyte inhibitory czynnika VIII,
mielofibroza); w zajeciu w przebiegu centralnego uktadu nerwowego; w bardzo
aktywnych, opornych na leczenie postaciach toczniowego zapalenia nerek.

Immoglobuliny podawane sg dozylnie w dawce 400 mg/kg/dobe przez 3-5 kolejnych dni.

Plazmaferezy moga by¢ zastosowane u wybranych chorych z najciezszymi postaciami
choroby z zagrozeniem zycia dla poprawienia skuteczno$ci standardowego leczenia (
pulsacyjne dawki GKS i cyklofosfamid). Lekarz wykonuje zabiegi 3 razy w tygodniu przez
4 tygodnie. Jednak nie ma jednoznacznych opinii na temat skuteczno$ci tej terapii w

dtugoterminowym stosowaniu.

W 2011 zostat zarejestrowany na terenie Unii Europejskiej pierwszy lek biologiczny do
leczenia tocznia belimumab - inhibitor BLyS jako terapia uzupeiniajgaca u dorostych
pacjentow z aktywnym, seropozytywnym toczniem rumieniowatym uktadowym (SLE) o
wysokim stopniu aktywnosci choroby (np. z obecnoscig przeciwciat przeciwko dsDNA i z
niskim poziomem dopeiniacza) pomimo stosowania standardowego leczenia. Jest
wskazany w skojarzeniu z podstawowymi lekami immunosupresyjnymi w leczeniu
dorostych pacjentéw z aktywnym toczniowym zapaleniem nerek. W Polsce lek nie zostat

zrefundowany.

W 2021 roku zostat zarejestrowany na terenie Unii Europejskiej lek anifrolumab jako
leczenie uzupetniajgce u dorostych pacjentéw z aktywnym, seropozytywnym TRU od
postaci umiarkowanej do ciezkiej, pomimo stosowania standardowego leczenia. Jest
pierwszym przeciwciatem monoklonalnym przeciwko receptorowi dla interferon6w typu
[ i pierwszym nowym lekiem od ponad 10 lat w terapii TRU, ktérego wskazanie do
stosowania nie jest ograniczone wytacznie do populacji pacjentéw z wysokim stopniem
aktywnos$ci choroby. Anifrolumab hamuje aktywnos$¢ interferonéw typu I, ktore sa
istotnymi czynnikami wptywajacymi na patogeneze tocznia. Lek w Polsce jest jeszcze

niedostepny dla pacjentow.
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W ostatnich lat wiedza na temat TRU - jego patogenezy, obrazéw Kklinicznych,
przedklinicznej choroby oraz leczenia - bardzo sie poszerzyta. Pozostaje jednak wiele

niezaspokojonych potrzeb i wyzwan w wyjasnieniu przyczyn, diagnostyce i terapii TRU.

Tabela 32. Wyzwania i niezaspokojone potrzeby w TRU
LP.  WYZWANIA I NIEZASPOKOJONE POTRZEBY W TRU
1. Holistyczne cato$ciowe podejscie do wieloletniego leczenia chorego
2. Weczesne rozpoznawanie choroby (w tzw. oknie mozliwosci - window of

opportunity)

3. Poszukiwanie nowych dostepnych w praktyce klinicznej biomarkeréw choroby

4, Prowadzenie leczenia TRU zgodnie z zasada leczenia ukierunkowanego na cel
(T2T)

5. Poszukiwanie nowych, bardziej skutecznych lekow

6. Minimalizowanie dziatan niepozadanych glikokortykosteroidéw (z

uwzglednieniem zwigzanej wspotchorobowosci oraz dawki kumulacyjnej)

7. Wiasciwa ocena aktywnoSci choroby przy uzyciu nowych narzedzi
8 Prowadzenie cigzy u chorych na TRU od okresu jej planowania do porodu
9. Zapobieganie wspotchorobowosci

Zrédto: opracowanie wtasne
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