www.KurierMedyczny.com

> 07-08/2023

KURIER

menedzera zdrowia

KURIER

menedzera zdrowia

www.KurierMedyczny.com

> 07-08/2023

Co warto wzig¢ pod uwage przy wyborze pierwszego

leku w terapii stwardnienia rozsianego?

W leczeniu stwardnienia rozsianego (sclerosis multiplex — SM) dysponujemy dzisiaj kilkunastoma skutecznymi lekami.
Dzigki odpowiedniemu dopasowaniu leku do potrzeb pacjenta choroba ta nie musi si¢ wigzac z ryzykiem progres;ji.

Jak jednak dobra¢ lek? Stwardnienie rozsiane jest chorobg przewlekla, wymagajaca dlugotrwalego leczenia, dlatego

przy wyborze leku warto pamigta¢ zaréwno o skutecznosci, dlugoterminowym bezpieczenstwie, jak i odwracalnosci
dzialania. Preparatem o potwierdzonej dtugoterminowej skutecznosci, korzystnym profilu bezpieczenstwa oraz najszybciej
odwracalnym wplywie na ukfad immunologiczny jest fumaran dimetylu (dimethylis fumaras - DMF).

Okoto 20 lat temu rozpoczela sie era ogromnego,
wrecz rewolucyjnego postepu w leczeniu SM.
Wowczas na rynek zaczely wchodzi¢ coraz to
nowsze terapie immunomodulujgce i modyfi-
kujace przebieg SM, ktdre przestato by¢ choroba
nieuchronnie prowadzaca do niepetnosprawnosci.
Wspélczesna medycyna umozliwia zatrzymanie
postepu SM, co pozwala wielu chorym na prowa-
dzenie normalnego, aktywnego Zycia.

- Dzis mamy do dyspozycji wiele mozliwosci
leczenia SM, a zatem pytanie brzmi, jak doko-
nac wlasciwego wyboru. Cho¢ wazne jest, zeby
leczenie podjgc jak najwczesniej, nie musimy tego
robi¢ w pospiechu i warto doktadnie przemyslec
wybdr terapii. Stwardnienie rozsiane nie stanowi
zagrozenia zycia, jak np. udar, co oznacza, ze
leczenie trzeba rozpoczgc bez zbednej zwloki, ale
tez bez poptochu — moéwi prof. Ralf Gold, kie-
rownik Katedry Neurologii w Szpitalu §w. Jozefa
Uniwersytetu Ruhry w Bochum w Niemczech. -
Witasciwym postepowaniem jest podjecie decyzji
terapeutycznej w ciggu miesigca lub kilku tygodni
po diagnozie SM. Wybor leku powinien zaleze¢ od
nasilenia choroby, czyli stopnia cigzkosci SM. Na-
stepnie nalezy monitorowac efektywnosc leczenia
i na tej podstawie zdecydowac wraz z pacjentem,
czy wybor, ktorego dokonalismy, byt odpowiedni.
Jesli jest taka potrzeba, powinno sie wdrozyc le-
czenie o wyzszej skutecznosci — dodaje.

Biata ksigga leczenia SM

Profesor Ralf Gold jest wspdtautorem tzw. bia-
tej ksiegi, czyli stanowiska eksperckiego, ktore
ukazalo sie w 2021 r. na tamach czasopisma
»Therapeutic Advances in Neurological Disor-
ders”, a dotyczy wyboru optymalnej terapii mo-
dyfikujacej przebieg SM w zalezno$ci od osza-
cowanego ryzyka progresji choroby u danego
pacjenta (Ther Adv Neurol Disord 2021; 14:
17562864211039648). Oceny tego ryzyka doko-
nuje si¢ migdzy innymi na podstawie czestosci
wystepowania rzutow SM, ich cigzkosci oraz
parametréw radiologicznych (tj. wynikow bada-
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nia rezonansem magnetycznym). Przy wyborze
terapii nalezy wzig¢ pod uwage rowniez wiek pa-
cjenta, ple¢, choroby wspotwystepujace, a przede
wszystkim profil bezpieczenstwa leku.
Generalnie istnieja dwie strategie leczenia SM:
eskalacyjna i indukcyjna. W strategii eskalacyjnej
leczenie zaczyna si¢ od lekéw o nizszej skutecz-
nosci, ale dobrze poznanym i bardzo korzystnym
profilu (tzw. lekow podstawowych), a gdy okazuja
si¢ one niewystarczajace i wcigz stwierdza sie
aktywnos¢ choroby (kliniczng lub radiologiczna),
przechodzi si¢ na tzw. terapie wysoko skuteczne.
W strategii indukcyjnej leczenie od razu zaczyna
sie od terapii wysoko skutecznych.
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prof. Ralf Gold: Stan wielu pacjentow

2 SM mozna ustabilizowac za pomocq
lekow podstawowych, takich jak DMFE
pod warunkiem wczesnego wdrozenia
leczenia. Swiatowe badania RWE
wykazujg, ze skutecznos¢ DMF jest
wyzsza od skutecznosci interferonu beta,
octanu glatirameru czy teryflunomidu,
a porownywalna ze skutecznoscig
modulatoréw S1P

- W SM bardzo wazna jest personalizacja leczenia.
Nalezy mie¢ Swiadomos¢, ze stan wielu pacjentow
mozna ustabilizowac za pomocg lekéw podstawo-
wych, takich jak DME pod warunkiem wczesnego
wdrozenia terapii. Swiatowe badania RWE (real
world evidence) wykazujg, ze skutecznos¢ DMF jest
wyzsza od skutecznosci interferonu beta, octanu
glatirameru czy teryflunomidu, a poréwnywalna
ze skutecznoscig terapii wysoko skutecznych, takich
jak modulatory SIP. Jesli jednak mamy do czynie-
nia z wysokg aktywnoscig SM i leczenie takie nie
przynosi pozgdanych efektow, trzeba szybko reago-
wac, eskalowac terapie i zastosowac ktorys z lekow
0 wyzszej skutecznosci. Zawsze trzeba porozma-
wiac z pacjentem, poniewaz zaréwno przy wy-
borze pierwszego leku, jak i ewentualnej zmianie
musimy uwzglednic takie czynniki, jak planowane
szczepienia czy planowanie rodziny w przypadku
kobiet. Ten aspekt moze przemawiac za wyborem
pewnych lekéw i zdecydowanym odrzuceniem
innych — podkresla prof. Ralf Gold.

Dziatanie przeciwoksydacyjne
i przeciwzapalne

Fumaran dimetylu to lek, ktorego historia sigga lat
80. XX wieku. Wowczas w Niemczech zarejestro-
wano fumarany w leczeniu tuszczycy. Poniewaz
tuszczyca jest chorobg autoimmunologiczng cze-
sto wspolwystepujaca z SM, neurolodzy w o$rod-
ku w Bochum zaobserwowali, ze zastosowanie
kwasu fumarowego dziala korzystnie nie tylko
na objawy tuszczycy, lecz takze na przebieg SM.
Nastepnie korzystny wptyw DMF na SM w postaci
rzutowo-remisyjnej zostal potwierdzony w po-
dwodjnie zaslepionych badaniach klinicznych.

- W naszej klinice w Bochum od poczgtku tego
stulecia prowadzone byly badania naukowe, ktére
mialy na celu wyjasnienie mechanizmu dziatania
DME Wykazalismy, ze zwigzek ten po trafieniu
do jgdra komorki aktywuje jej wewnetrzne me-
chanizmy obronne, co dziala przeciwutleniajgco
i redukuje stany zapalne, a tym samym pomaga
przy SM. Wiemy jednak, ze DMF ma kilka mecha-
nizméw dziatania i obecnie przyglgdamy si¢ jego
wplywowi miedzy innymi na mikrobiom — méwi
prof. Ralf Gold.

Badania kliniczne i rzeczywista praktyka

Fumaran dimetylu jest z powodzeniem stosowany
u ponad 580 tys. pacjentéw z rzutowo-remisyjng
postacig SM na calym $wiecie, co oznacza 1,3 mln
pacjentolat ekspozycji na ten lek. Diugoterminowa
(trwajaca co najmniej 13 lat) skutecznos¢ i bezpie-

czenstwo DMF zostaly potwierdzone w badaniu
klinicznym ENDORSE, ktérego koncowe wyniki
opublikowano w 2022 r. na tamach ,Multiple Scle-
rosis” (Mult Scler 2022; 28: 801-816).
- Dowiedziono w nim, ze stan 70 proc. pacjen-
tow leczonych tym lekiem jest stabilny, wskaznik
EDSS okreslajgcy stopien niepetnosprawnosci
nie zmienia sig, a bezwzgledny wskaznik rzutéw
wynosi 1 na 10 lat. Tolerancja farmakologiczna
nie stanowi zatem problemu, lek nadal dziata
pomimo wieloletniego stosowania. Wyniki doty-
czqgce skutecznosci leczenia sq szczegolnie dobre
u pacjentow nowo zdiagnozowanych, czyli takich,
u ktorych stosowanie DMF rozpoczeto zaraz po
diagnozie SM. W tej grupie az u 80 proc. chorych
wskaznik EDSS nie przekroczyt wartosci 2. Wyni-
ki tego badania w sposdb przekonujgcy pokazujg,
ze mozemy zaoferowac naszym pacjentom bardzo
dobre leczenie. Potwierdzajg to obserwacje po-
czynione w rzeczywistej praktyce klinicznej przez
10 lat, ktore uplynely od rejestracji DMF w Unii
Europejskiej, a takze moje osobiste doswiadczenia
ze stosowaniem tego leku — podsumowuje prof.
Ralf Gold.
Jak podkresla ekspert, niewatpliwg zaletg DMF
jest to, ze efekt jego dzialania na uklad immunolo-
giczny jest szybko odwracalny — najszybciej spo-
$rod wszystkich obecnie zarejestrowanych lekow
modyfikujacych przebieg SM. Pozwala to w razie
potrzeby na szybka zmiang terapii lub podjecie
innych koniecznych krokow.

Anna Wozniak
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Efekt dziatania DMF na ukfad
immunologiczny jest szybko odwracalny
— najszybciej sposrod wszystkich
obecnie zarejestrowanych lekow
modyfikujacych przebieg SM. Pozwala
to w razie potrzeby na szybka zmiang
terapii lub podjecie innych koniecznych
krokow

D



