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Nowoczesne leczenie

spondyloartropati

Wstep

Spondyloartropatie zapalne (SpA) to grupa choréb
reumatycznych o podobnym podtozu patogene-
tycznym i symptomatologii. Do jednostek choro-
bowych SpA naleza zesztywniajgce zapalenie sta-
woéw kregostupa (ZZSK), nieradiograficzna postac
spondyloartropatii osiowej (nr axSpA), tuszczycowe
zapalenie stawéw (LZS), reaktywne zapalenie sta-
woéw i SpA w przebiegu nieswoistych zapalnych
choréb jelit.

Przetom, jaki dokonat sie w ostatnich latach w roz-
poznawaniu i leczeniu spondyloartropatii, znalazt
odzwierciedlenie zaré6wno w powstaniu nowych
kryteriow klasyfikacyjnych SpA wedtug Assess-
ment of Spondyloarthritis International Society
(ASAS) (tab. 1), jak i w kolejnych aktualizacjach
rekomendacji dotyczacych leczenia. Zwieksze-
nie Swiadomosci lekarzy i pacjentéw sprawito, ze
spondyloartropatie sg rozpoznawane wczesniej.
W Polsce wciaz jednak brakuje rozwigzan syste-
mowych umozliwiajacych wczesne kierowanie
pacjentéw z podejrzeniem zapalenia stawow przez
lekarzy POZ do o$rodkédw specjalistycznych. Nalezy
podkresli¢, ze rozpoznanie i leczenie SpA powinno
by¢ prowadzone przez reumatologa majgcego do-
Swiadczenie w tej grupie choréb. Czestym btedem
w codziennej praktyce zwigzanym z dazeniem do
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jak najwczesniejszego rozpoznania SpA jest m.in.
ustalanie rozpoznania na podstawie obecnosci
odpowiedniej liczby punktéw ujetych w kryteriach
klasyfikacyjnych wedtug ASAS. Trzeba pamietac, ze
s to kryteria klasyfikacyjne, a nie diagnostyczne,
w zwiazku z tym nie uwzgledniaja szerokiej dia-
gnostyki réznicowej. Moze to prowadzi¢ do nad-
rozpoznawalnosci, poniewaz nawet objawy silnie
sugerujace SpA, takie jak zapalny bél krzyza czy
obecnos¢ obrzeku szpiku kostnego w MRI stawoéw
krzyzowo-biodrowych, moga wystepowac u oséb
zdrowych lub wynika¢ z innych przyczyn (uprawia-
nia sportu, otytosci). Z drugiej strony nadal czeste
sq przypadki btednego interpretowania objawéw
zapalnych z narzadu ruchu jako zmian zwyrod-
nieniowo-przecigzeniowych, leczenia ,na $lepo”
niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi (NLPZ)
i glikokortykosteroidami (GKS) oraz nieuwzglednia-
nia objawow pozastawowych (takich jak tuszczyca,
objawy zapalenia btony naczyniowej oka, objawy
zapalnej choroby jelit) czy obwodowych (zapalenia
palcéw, zapalenia przyczepéw), ktére sg bardzo
pomocne w rozpoznaniu SpA. Dlatego wazne jest
zwrdcenie uwagi na charakterystyczne objawy
zapalnej choroby stawéw (szczegdlnie bodl krzyza
w godzinach nocnych lub nad ranem u os6b poni-
zej 40. roku zycia, bdl, obrzek i sztywnos¢ poranna
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Tabela 1. Kryteria klasyfikacyjne rozpoznawania spondyloartropatii (SpA) wedtug Assessment of Spondyloarthritis

International Society (ASAS)

Kryteria klasyfikacyjne osiowej SpA wedtug ASAS (2009)

Kryteria klasyfikacyjne obwodowej SpA wedtug ASAS (2011)

bol krzyza trwajacy > 3 miesigce u osoby < 45. roku zycia
oraz

+ 1 cecha SpA

lub

obecny antygen HLA-B27

+ 2 cechy SpA:

« zapalny bél krzyza

+ zapalenie stawéw obwodowych

- zapalenie przyczepéw Sciegnistych (w obrebie piety)

« zapalenie palcéw (dactylitis)

- zapalenie btony naczyniowej oka

« tuszczyca

» choroba Le$niowskiego-Crohna lub wrzodziejace
zapalenie jelita grubego

+ dobra odpowiedz na NLPZ (znaczna poprawa
po 24-48 godzinach)

+ SpA w wywiadzie rodzinnym

+ obecny antygen HLA-B27

« zwiekszone stezenie CRP w surowicy

cechy zapalenia stawdw krzyzowo-biodrowych (RTG/MRI)

zapalenie stawéw lub przyczepéw sciegnistych, lub
palcow

oraz

> 1 z ponizszych cech SpA:

albo
> 2 inne z ponizszych cech SpA:

zapalenie btony naczyniowej oka

tuszczyca

choroba Lesniowskiego-Crohna lub wrzodziejace
zapalenie jelita grubego

poprzedzajace zakazenie

HLA-B27

zapalenie stawéw krzyzowo-biodrowych w badaniu
obrazowym

zapalenie stawéw

zapalenie przyczepow sciegnistych
zapalenie palcow

zapalny bél krzyza (kiedykolwiek)
SpA w wywiadzie rodzinnym

stawow, zapalenie palcdw - ryc. 1) i kierowanie tych
pacjentéw do reumatologa [1].

Schemat leczenia poszczegolnych
postaci SpA w swietle
najnowszych rekomendac;ji

Przy podejmowaniu decyzji terapeutycznych klu-
czowe jest okreslenie u kazdego pacjenta dominu-
jacych objawéw z narzadu ruchu, poniewaz inne
jest leczenie objawoéw osiowych (zapalnego bélu
krzyza/kregostupa), a inne objawéw obwodowych
(zapalenia stawéw, przyczepdw Sciegnistych, pal-
co6w). Nalezy uwzgledni¢ réwniez wspdtistnienie
objawéw pozastawowych spondyloartropatii oraz
innych stanéw towarzyszacych, m.in. choréb ser-
cowo-naczyniowych i zakazen (w tym gruzlicy,
zakazenia HBV, HCV, HIV). Szeroka gama dostep-
nych obecnie terapii stwarza duze mozliwosci od-
powiedniego dobrania lekéw do danej sytuacji
klinicznej, dlatego tak wazne jest precyzyjne okres-
lenie ,fenotypu” kazdego pacjenta. Podkresla sie
réwniez role wspdtpracy interdyscyplinarnej, np.
z gastroentrologiem (w przypadku wspétistnienia
zapalnej choroby jelit), okulista (przy zapaleniu bto-
ny naczyniowej oka), dermatologiem (potwierdze-
nie i leczenie tuszczycy). Kazdy pacjent powinien
zostac poinformowany o charakterze choroby i pla-
nowanym leczeniu, co jest kluczowe w uzyskaniu
zaangazowania chorego w proces leczniczy. Oprocz
omdwionego ponizej leczenia farmakologicznego
wazna jest modyfikacja czynnikéw wptywajacych

na stan zdrowia, w tym zréwnowazona dieta (co-
raz wiecej danych wskazuje na role mikrobiomu
jelitowego w rozwoju choréb zapalnych narzadu
ruchu), zaprzestanie palenia oraz dbanie o utrzy-
manie sprawnosci narzadu ruchu (szeroko pojeta
rehabilitacja, w tym wzmacnianie sity migesniowej,
¢wiczenia rozciggajace).

Celem leczenia jest osiagniecie remisji lub niskiej ak-
tywnosci choroby w ciggu 3-6 miesiecy, wedtug za-

Rycina 1. tuszczycowe zapalenie stawdw. Strona prawa:
obrzek okolicy stawu skokowego i stawu miedzypa-
liczkowego blizszego palca lll, palce kietbaskowate: |, V.
Strona lewa: palec kietbaskowaty: lll. Zmiany tuszczyco-
we na paznokciach
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sady ,leczenia do celu” (treat to target), a nastepnie

utrzymanie tego stanu, co wiaze sie z koniecznoscia

wielokrotnej modyfikacji terapii. Kluczowe jest jak
najszybsze rozpoznanie i wiaczenie skutecznego
leczenia, ktére powoduje ustapienie dolegliwosci

i objawéw klinicznych oraz zapobiega postepowi

zmian strukturalnych narzadu ruchu i rozwojowi

powikfan narzadowych.

W zaleznosci od aktywnosci choroby stosuje sie leki

pierwszej linii, a w przypadku ich niepowodzenia

kolejne linie leczenia z wykorzystaniem biologicz-
nych lub celowanych syntetycznych lekéw mody-
fikujacych przebieg choroby (LMPCh). Te terapie sa

w Polsce prowadzone w ramach programoéw tera-

peutycznych, a obecnie w leczeniu SpA dostepne

sg zaréwno oryginalne leki biologiczne, leki biopo-
dobne (majace poréwnywalny stopien bezpieczen-
stwa i skutecznosci do lekéw referencyjnych), jak

i celowane syntetyczne LMPCh (tzw. drobne cza-

steczki, aktualnie reprezentowane przez inhibitory

JAK). W programach lekowych dotyczacych spon-

dyloartropatii dysponujemy nastepujacymi lekami:

« inhibitory TNF: adalimumab (Amgevita, Humira,
Hyrimoz, Idacio, Imraldi), certolizumab pegol
(Cimzia), etanercept (Benepali, Enbrel, Erelzi),
golimumab (Simponi), infliksimab (Flixabi, In-
flectra, Remicade, Remsima, Zessly),

« inhibitory IL-17: iksekizumab (Taltz) sekukinu-
mab (Cosentyx),

+ inhibitor JAK: tofacytynib (Xeljanz).

Wybér konkretnego leku zalezy od wielu czynni-

kéw, m.in. od:

+ wystepowania objawdéw pozastawowych, np.
przy wspotistnieniu zapalenia przedniego od-
cinka btony naczyniowej oka i nieswoistej za-
palnej choroby jelit preferuje sie inhibitory TNF,
ktére majg budowe przeciwciat monoklonal-
nych,

«  choréb wspétistniejacych, m.in. u pacjenta ma-
jacego w wywiadzie niewydolnos¢ serca, gruz-
lice, wirusowe zapalenie watroby lub zmiany
demielinizacyjne osrodkowego uktadu ner-
wowego preferencyjnymi lekami sa inhibitory
IL-17, a nie inhibitory TNF,

« nieskutecznosci poprzednio stosowanych le-
kow — w przypadku nieskutecznosci pierwot-
nej (czyli braku odpowiedzi na dany lek od
poczatku leczenia) zaleca sie zastosowanie le-
ku o innym mechanizmie dziatania, najcze-
$ciej jest to zamiana inhibitora TNF na inhibitor
IL-17 lub inhibitor JAK; jesli mamy do czynienia
z nieskutecznoscig wtérng (utratg odpowiedzi
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na lek np. w wyniku wytworzenia przeciwciat
przeciwlekowych), mozna zastosowac lek z tej
samej grupy, np. inny inhibitor TNF,
preferencji pacjenta co do drogi i czestosci
podania leku: leki biologiczne — podanie pod-
skornie (z rézna czestoscia w zaleznosci od pre-
paratu: co tydzien, 2 tygodnie lub co miesigc)
lub dozylne (infliksimab), inhibitory JAK - co-
dziennie doustnie,
planéw prokreacyjnych - wedtug najnowszych
wytycznych u kobiet i mezczyzn starajacych sie
o dziecko mozna w tym okresie stosowac inhi-
bitory TNF, nie zaleca sie natomiast inhibitorow
IL-17 i inhibitoréw JAK (brak danych dotycza-
cych ich bezpieczenstwa) [2],
aktualnych zapiséw programéw lekowych - sg
pewne réznice miedzy rekomendacjami lecze-
nia a zapisami programéw, dotyczace m.in.
progéw wiaczania do leczenia, wymaganego
czasu nieskutecznosci lekow pierwszej linii,
a takze dostepnosci niektérych lekéw.
Ponizej przedstawiono zarys leczenia spondylo-
artropatii z wyszczegélnieniem ich najczestszych
postaci, opracowany na podstawie najnowszych
wytycznych i aktualnych kryteriéw wtaczenia do
programoéw lekowych.

Spondyloartropatia osiowa (Z2ZSK,
nr axSpA)

W leczeniu spondyloartropatii osiowej opieramy sie
na rekomendacjach wedtug Assessment of Spondy-
loarthritis International Society/EUropean League
Against Rheumatism (ASAS/EULAR) z 2016 r.[3] oraz
rekomendacjach American College of Rheumatolo-
gy/Spondylitis Association of America/Spondyloar-
thritis Research and Treatment Network (ACR/SAA/
SPARTAN) z 2019 r. [4].

Obejmujg one obydwie postacie osiowej SpA -
zaréwno ZZSK (czyli postac radiograficzng), jak
i nieradiograficzng osiowa SpA (nr axSpA). W ocenie
aktywnosci choroby wykorzystuje sie wskazniki
Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index
(BASDAI) i Ankylosing Spondylitis Disease Activity
Score (ASDAS) (kalkulatory sa dostepne w Inter-
necie), przy czym o wysokiej aktywnosci choroby
Swiadcza BASDAI > 4 i ASDAS > 2,1. W obydwu
postaciach lekami pierwszej linii sa NLPZ, ktére sa
stosowane w maksymalnych tolerowanych daw-
kach, jesli mamy do czynienia z aktywnga postacia
choroby. Przy braku skutecznosci jednego NLPZ
po uptywie 4 tygodni nalezy zastosowac inny lek
z tej grupy. Dokonujac wyboru konkretnego NLPZ,
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nalezy oceni¢ profil bezpieczenstwa u danego pa-
cjenta (m.in. ryzyko krwawienia z przewodu po-
karmowego i ryzyko sercowo-naczyniowe). Dobra
odpowiedz na leczenie NLPZ (ustapienie lub znacz-
na redukcja boélu po uptywie 24-48 godzin) jest
charakterystyczna dla zapalnego bdlu krzyza i jest
jednym z kryteriéw klasyfikacyjnych SpA wedtug
ASAS. Nalezy jednak pamietac, ze pacjent powinien
zazywac lek codziennie (preferencyjnie wieczorem,
zeby osiggna¢ szczyt dziatania w godzinach noc-
nych) w maksymalnych tolerowanych dawkach.
Niesteroidowe leki przeciwzapalne sg skuteczne
w redukcji objawéw u okoto potowy pacjentéw
z osiowq SpA, jednak nadal nie wiadomo, czy ogra-
niczaja one postep zmian strukturalnych. Dodatko-
wo ich stosowanie wiaze sie z wieloma dziataniami
niepozadanymi, ktére nalezy monitorowac. W przy-
padku ustapienia objawdw mozna zmniejszy¢ daw-
ke lub odstawi¢ NLPZ - sytuacja taka ma miejsce
gtéwnie u pacjentow z dtugotrwata chorobg, w kto-
rej proces zapalny jest mniej nasilony.
Nieskuteczno$¢ dwoch NLPZ jest wskazaniem do
zastosowania leku biologicznego (bLMPCh) - in-
hibitora TNF lub inhibitora IL-17. Obydwie grupy
lekéw wykazaty skutecznos¢ nie tylko w osiagnie-
ciu odpowiedzi klinicznej, ale tez w zahamowaniu
zmian strukturalnych ocenianych na zdjeciach ra-
diologicznych. Przy kwalifikacji do leczenia biolo-
gicznego pacjentéw z nr axSpA nalezy pamietac,
ze wykazato ono skutecznos¢ gtéwnie u pacjentéw
majacych obiektywne wyktadniki zapalenia, takie
jak podwyzszone stezenie CRP i zmiany zapalne
w postaci obrzeku szpiku w MRI stawéw krzyzowo-
-biodrowych.

Nadal kontrowersyjne jest postepowanie po uzy-
skaniu remisji osiowej SpA - u pacjentéw z ZZSK
nie zaleca sie odstawia¢ leczenia biologicznego
ze wzgledu na wysokie ryzyko nawrotu choroby,
natomiast pacjenci z nr axSpA w wielu przypadkach
przez dtugi czas pozostajg w remisji po odstawieniu
leczenia lub zredukowaniu dawki.

tuszczycowe zapalenie stawow

Najnowsze wytyczne leczenia £ZS to rekomenda-
cje EULAR z 2019 r. [5] i rekomendacje Group for
Research and Assessment of Psoriasis and Psoriatic
Arthritis (GRAPPA) z 2021 . [6].

Luszczycowe zapalenie stawdw jest bardzo hetero-
genna choroba, dlatego leczenie nalezy dopasowac¢
do schematu zajecia narzadu ruchu, jak réwniez
nasilenia zmian skérnych i innych objawéw po-
zastawowych. Dodatkowo nalezy zwréci¢ uwage
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na czeste wystepowanie u tych chorych otytosci,
zaburzen metabolicznych (cukrzycy, dyslipidemii,
hiperurykemii) i nadcisnienia tetniczego, ktore row-
niez powinno sie intensywnie leczy¢ z uwagi na
zwiekszone ryzyko sercowo-naczyniowe.
Najczestsze postaci £ZS to zapalenie kilkustawowe
(2-4 stawy) i wielostawowe (> 5 stawoéw). Jesli za-
palenie dotyczy jednego lub kilku stawow, leczenie
mozna zacza¢ od NLPZ i/lub miejscowego poda-
nia GKS, jednak w przypadku braku poprawy po
4 tygodniach nalezy zastosowac klasyczne LMPCh
(ksLMPCh), preferencyjnie metotreksat, w dalszej
kolejnosci sulfasalazyne lub leflunomid. Leczenie
ksLMPCh nalezy wtaczy¢ niezwtocznie w przy-
padku zajecia wielostawowego i wystepowania
niekorzystnych czynnikéw rokowniczych, takich
jak zapalenie palcow, uszkodzenie strukturalne
(zmiany w RTG), zwiekszone OB lub stezenie CRP,
tuszczyca paznokci. O wysokiej aktywnosci choro-
by swiadczg wskazniki: DAS 28 > 3,2, DAS > 2,4 lub
wedtug zmodyfikowanych kryteridw Psoriatic Arth-
ritis Response Criteria (PsARC): liczba obrzeknietych
i liczba tkliwych stawoéw lub zapalnie zmienionych
przyczepdw Sciegnistych (sposréd sciegien Achil-
lesa oraz rozciegien podeszwowych) — co najmniej
3 tacznie, ogdlna ocena aktywnosci choroby przez
pacjenta i lekarza odpowiadajgca wartosci 4 lub
5 w pieciostopniowej skali Likerta oraz ogélna oce-
na stanu choroby przez lekarza wiecej niz 5 w skali
od 0 do 10.

W przypadku nieskutecznosci co najmniej dwéch
ksLMPCh, z ktorych kazdy byt stosowany co naj-
mniej 3 miesiace, pacjenta mozna kwalifikowac
do programu lekowego. Z aktualnie stosowanych
lekéw dostepne sg inhibitory TNF, inhibitory IL-17
i tofacytynib. U pacjentéw majacych diugotrwata
remisje mozna rozwazy¢ zmniejszenie dawki leku
lub wydtuzenie odstepu pomiedzy dawkami.
Leczenie postaci osiowej £ZS jest podobne do
leczenia osiowej SpA. W przypadku postaci z zapa-
leniem przyczepdéw sciegnistych w pierwszej ko-
lejnosci stosuje sie NLPZ, mozna réwniez rozwazy¢
miejscowe podanie GKS, jednak nalezy zachowa¢
ostroznos¢ ze wzgledu na mozliwos$¢ uszkodzenia
sciegna. W razie nieskutecznosci takiego postepo-
wania stosuje sie inhibitory TNF, inhibitory IL-17 lub
inhibitory JAK.

Dostep do innowacyjnych terapii
spondyloartropatii w Polsce
Z uwagi na wysokie koszty leczenia dostep do
lekéw biologicznych i celowanych syntetycznych
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jest refundowany przez NFZ w ramach programéw
lekowych i prowadzony jedynie w lecznictwie szpi-

talnym. Obecnie leczenie réznych postaci spon-
dyloartropatii zapalnych ujeto w ramach trzech
programoéw lekowych:

program B.35: leczenie aktywnej postaci tusz-
czycowego zapalenia stawéw (ICD-10 L 40.5,
M 07.1, M 07.2, M 07.3),

program B.36: leczenie aktywnej postaci ze-
sztywniajgcego zapalenia stawéw kregostupa
(ICD-10 M 45),

program B.82: leczenie pacjentéw z aktyw-
ng postacia spondyloartropatii bez zmian ra-
diograficznych charakterystycznych dla ZZSK
(ICD-10 M46.8).

Opisy programow sg dostepne na stronie: https://
www.gov.pl/web/zdrowie/choroby-nieonkologiczne.
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