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Cele nadrzedne:

A.

Leczenie wczesnego zapalenia stawow powinno byc¢ czescia
dobrej praktyki lekarskiej i musi by¢ oparte na wspadlnej decyzji
lekarza i pacjenta.

. Reumatolog jest specjalista, ktory gtownie powinien leczy¢

wczesne zapalenia stawow.

Rozpoznanie wczesnego zapalenia stawow powinno byc¢ oparte
na dobrze zebranym wywiadzie, badaniu klinicznym, badaniach
laboratoryjnych i innych niezbednych procedurach.



Rekomendacje:

1. Pacjent z zapaleniem stawow (wystarczy 1 staw obrzekniety z towarzyszaca
bolesnoscig lub sztywnoscig) powinien by¢ kierowany do reumatologa w
ciggu 6 tygodni od pierwszych objawéw choroby.

2. Badanie kliniczne jest metodg wykrywajaca zapalenie stawow, ktore moze
by¢ potwierdzone badaniem USG.

3. Jezeli rozpoznanie konkretnej choroby reumatycznej nie moze byc¢ ustalone
i pacjent ma stwierdzone wczesne niezréznicowane zapalenie stawow
nalezy oceni¢ wystepowanie czynnikdw ryzyka choroby przetrwatej i/lub
nadzerkowej takie jak : liczba stawéw obrzeknietych, wartos¢ CRP,
obecnos¢ RF, ACPA, zmiany w badaniach obrazowych.



4. Pacjent z ryzykiem przetrwatego zapalenia stawow powinien mie¢ wtgczone LMPCh tak
wczeshnie jak to jest mozliwe (najlepiej w ciggu 3 miesiecy) nawet jezeli nie spetnia
kryteriow dla zadnej zapalnej choroby reumatyczne;j.

5. Wsrod LMPCh, Metotreksat (MTX) jest lekiem kluczowym i jezeli nie ma przeciwskazan
do jego stosowania powinien by¢ lekiem I-rzutu u pacjentéw majacych ryzyko
przetrwatej choroby.

MTX w dawce 20-30mg tygodniowo powinien by¢ stosowany bez lub
z krotkotrwatym zastosowaniem GKS jako terapii pomostowej. Pozajelitowe podanie

MTX powinno by¢ zalecane u chorych z nietolerancja lub nieadekwatng odpowiedzig
na doustny MTX.

6. NLPZ s3 skutecznga terapig objawowg, ale powinny by¢ stosowane w minimalnej

skutecznej dawce po dokonaniu oceny ryzyka powiktan ze strony przewodu
pokarmowego, nerek i serca.



7. Ogolne stosowanie glikokortykosteroidow (GKS) redukuje bdl, obrzek i postep zmian
strukturalnych, ale ze wzgledu na objawy niepozadane zalezne od dawki i czasu
przyjmowania powinny by¢ one stosowane w dawce minimalnej (< 6 miesiecy) jako

terapia wspomagajgca. GKS podawane dostawowo powinny by¢ stosowane w celu
redukcji lokalnych objawow zapalenia.

8. Stosowanie LMPCh powinno doprowadzi¢ do remisji. Nalezy regularnie monitorowac
aktywnosc¢ choroby, objawy niepozadane, choroby wspaétistniejgce, a zmiana leczenia
powinna byc¢ oparta na strategii T2T.

9. Monitorowanie aktywnosci choroby powinno zawiera¢ ocene liczby stawéw, bolesnych
i obrzeknietych, aktywnosc¢ choroby w ocenie lekarza i pacjenta, OB. i CRP.

Aktywne zapalenie stawow powinno by¢ oceniane w odstepach 1,3 miesiecznych tak aby
mozna byto zastosowac strategie T2T.

Badania radiograficzne i ocena stanu funkcjonalnego pacjenta powinno byc¢ stosowane
jako metody uzupetniajgce ocene aktywnosci choroby.



10. Leczenie niefarmakologiczne takie jak: cwiczenia
dynamiczne i terapia zajeciowa powinno byc
uzupetnieniem leczenia farmakologicznego chorych
Z wczesnym zapaleniem stawow.

11. Czescia terapii chorego we wczesnym zapaleniu stawow
powinna by¢ ocena pacjenta pod katem:

- palenia papierosow,

- stanu uzebienia,

- kontroli wagi ciata,

- stosowanych szczepien

- leczenia chorob wspétistniejgcych
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3. Jezeli rozpoznanie konkretnej choroby reumatycznej nie moze by¢ ustalone i pacjent ma stwierdzone wczesne niezréznicowane zapalenie
stawOw nalezy oceni¢ wystepowanie czynnikdw ryzyka choroby przetrwatej i/lub nadzerkowej takie jak : liczba stawow obrzeknietych,
wartos¢ CRP, obecnos¢ RF, ACPA, zmiany w badaniach obrazowych.

Oceniane parametry Wartosé

Wiek (lata x 0,02 . P
(lata) Interpretacja wynikow
Kobieta 1,0
o h : 0 Wartosc < 6
Lokalizacja zajetych stawow Mate stawy (rece/sto ,5 . . .
el Y (rece/stopy) 91% nie rozwinie RZS

Symetrycznie 0,5
Konczyny gérne 1,0
Koriczyny gérne/dolne 1,5 Wartosc 6 — 8

» Mozliwosc rozwiniecia RZS nieznana
Sztywnosc poranna

(skala VAS 0-100mm) 26-90 mm 1,0
> 90 mm 2,0 Wartosc > 8
84% progresji w RZS
Stawy bolesne (liczba) 4-10 0,5
>10 1,0
Stawy obrzekniete (liczba) 4-10 0,5
>10 1,0
CRP (mg/L) 5-50 1,5
>50 1,0
RF dodatni 1,0

Anty CCP dodatnie 2,0



Kryteria ACR/EULAR dla RZS
ZAJECIE STAWOW

1 duzy staw
2-10 duzych stawow

1-3 matych stawow
z zajeciem duzych stawéw lub bez

4 - 10 matych stawow
z zajeciem duzych stawdw lub bez

> 10 matych stawow
z zajeciem duzych stawdw lub bez

SEROLOGIA
RF i anty CCP ujemne
RF lub anty CCP obecne w niskim mianie
RF lub anty CCP obecne w wysokim mianie
WSKAZNIKI OSTREJ FAZY

CRP normai OB Norma
CRP zwiekszone lub OB. przyspieszone

CZAS TRWANIA OBJAWOW

< 6 tygodni

2 6 tygodni
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Nowe mozliwosci diagnostyczne RZS - oznaczenie obecnosci przeciwciat
anty-CarP (anti-carbamylated protein)

- wystepuja u 39% chorych

- S3 silnym predyktorem rozwoju RZS u zdrowych oséb z bélem stawoéw
i nieobecnym przeciwciatami anty-CCP i RF

- Wyprzedzajg pojawienie sie przeciwciat anty-CCP i RF

- Nie wykazuja powigzania z genetycznymi i Srodowiskowymi czynnikami ryzyka
rozwoju RZS

Zwigzane s3 niezaleznie od anty-CCP z progresjg zmian radiologicznych w RZS

Montes a i wsp. POLSE ONE. 2016 http://dx.doi.orqg/10.1371/journal.pone.0161141

Shi J, van de Stadt LA i wsp. Anti-carbamyled protein (anti-CarP) antibodies precede the onset of arthritis. Ann Rheum. Dis. 2014: Apr; 73: 780-783.


http://dx.doi.org/10.1371/journal.pone.0161141

anti-CarP

Triple negative
23.9

Montes a i wsp. POLSE ONE. 2016
http://dx.doi.org/10.1371/journal
.pone.0161141

anti-CCP


http://dx.doi.org/10.1371/journal.pone.0161141

Wiek w momencie zachorowania a mozliwosci wczesnego rozpoznania
RZS u chorych na wczesne zapalenie stawow.

* LORA - late-onset RA ( wiek > 58 r. zycia)
* YORA - young-onset RA

* LORA (poczatek choroby > 58 r. zycia) vs YORA
- rzadziej wystepuja przeciwciata ACPA,
- wyzsze wartosci OB. i CRP
- wyzsza aktywnosc¢ choroby w ocenie DAS28
- wyzsza aktywnosc¢ choroby utrzymujaca sie po 6,12 i 24 miesigcach
- wyzsze wartosci HAQ
- szybciej postepujace zmiany nadzerkowe w ciggu 24 miesiecy ( wg skali Larsena)
- czestsze leczenie glikokortykosteroidami
- rzadsze leczenie MTX
- rzadsze leczenie lekami biologicznymi

Innala I. Berglin E.M0ller B. Arthritis Research & Therapy201416:R94

* https://doi.org/10.1186/ar4540



https://doi.org/10.1186/ar4540

Nowe rekomendacje zastosowania badania USG w celu rozpoznania i oceny
remisji w RZS.

Zapalenie btony maziowej
i/lub
RF/ACPA +

Kliniczne cechy zapalenia
btony maziowej

Czy chory spetnia
kryteria Badanie USG

ACR/EULAR?

Zapalenie btony
maziowej stwierdzone
badaniu USG?

v

RZS zgodnie z

Terapia dostosowana Weryfikacja

kryteriami
ACR/EULAR

do czynnikow rozpoznania/rozwazenie
prognostycznych innego rozpoznania

D’Augustino MA i wsp. Ann Rheum Dis. 2016; 0: 1-7



Znaczenie MRI i USG w roznicowaniu wczesnego zapalenia stawow.

* u chorych z wczesnym zapaleniem stawdw i podejrzeniem RZS (niespetnione kryteria
ACR/EULAR) rozpoznanego tylko w oparciu o wynik MRI (synovitis stawow
nadgarstkowych, tenosynovitis zginaczy palcow) potwierdzono RZS u 86,7% po 12
miesigcach trwania choroby

* u chorych z wczesnym zapaleniem stawdw i podejrzeniem RZS w oparciu o wynik USG
potwierdzono RZS u 63,3 % pacjentow po 12 miesigcach trwania choroby

* Navalho M, Resende C.Rodriges AM i wsp. Bilateral Evaluation of the Hand and Wrist in Untreated Early Inflammatory Arthritis: A Comparative Study of Ultrasonography and
Magnetic Resonance Imaging. J Rheumatol. 2013 June 1.

» Zapalenie pochewek sciegien zginaczy jest silnym predyktorem rozwoju RZS
(czutosé 60%, swoistos¢ 73%).

* Badanie USG i MRI ponad 2-krotnie czesciej rozpoznaje zapalenie btony maziowej w
stosunku do badania fizykalnego.

Celebach AN, Edwards CJ, @stergaard M i wsp. EULAR Recommendations for the Use of Imaging of the Joints in the Clinical Management of Rheumatoid
Arthritis. Ann Rheum Dis.2013;72:804-814.



Wczesne zapalenie stawow.

e Zapalenie stawow moze byc¢ pierwszym objawem wielu choréb reumatycznych.

* W toczniu rumieniowatym uktadowym
- przerost btony maziowej stwierdzany jest w badaniu USG u 77% chorych
- u 23% stwierdza sie zmiany w USG PD (zwiekszone unaczynienie)
- brak jest zaleznosci miedzy aktywnosciag choroby a zmianami w USG.

e Zapalenie stawow moze towarzyszyc¢ chorobie nowotworowej przed jej
rozpoznaniem
- najczesciej powigzane jest z guzami litymi
- moga wystepowac przeciwciata anty-CCP i RF
- objawy nowotworu obserwowane sg w ciggu 1 — 20 miesiec od zapalenia stawow,
najczesciej w ciggu 3 miesiecy

Ruano CA i wsp. Lupus SCI Med. 2017; 19(4): 1
Zayat AS i wsp. Rheumatology. 2016; 55(3): 485-494

Watson GA i wsp. Case Rep Oncol Med. 2015; 2015:934039
Zupancic m i wsp. J Gen Inern Med. 2008; 23: 2136-2139



Zapalenie stawow w przebiegu nowotworu piersi.

———




Czy nalezy stosowac agresywne leczenie we wczesnym zapaleniu stawow?

* Brak rdznic istotnych statystycznie w przebiegu choroby u chorych po
zastosowaniu MTX, lekow biologicznych i leczenia skojarzonego powyzej 3
miesiecy od pierwszych objawdw wczesnego zapalenia stawow .

Wevers KVC i wsp. Ann Rheum Dis. 2013; 72: 1436 - 1444

Zastosowanie MTX (< 3 miesiecy od pierwszych objawdow) przez 1 rok u chorych
na wczesne zapalenie stawow z wysokimi czynnikami ryzyka rozwoju RZS jest
bardzo skuteczng metodg terapeutyczng.

* Obserwacja 5 lat:

- 55% chorych rozwineto RZS w grupie leczonej MTX srednio po 22,5
miesigcach vs 100% w grupie placebo po 3 miesigcach

- U 36% chorych leczonych MTX uzyskano remisje wolng od lekow vs. 0%
w grupie placebo

Burgers L i wsp. Arthritis & Rheumatology. May 2017. 69(5): 926-931.



Inne czynniki mogace wptywac na skutecznosc leczenia wczesnego
zapalenia stawow.

* Ujemna korelacja miedzy wartoscig BMI a skutecznoscia leczenia

* Palenie papierosow zmniejsza skutecznosc¢ pierwszej linii leczenia
LMPCh w tym MTX (38% poprawy u palaczy vs 71% poprawy osoby nie
palace)

 Strategia T2T prawie 2—krotnie zwieksza skutecznos¢ leczenia.

 Wprowadzenie biomarkerow dobrej odpowiedzi na MTX do codziennej
praktyki lekarskiej poprawitoby skutecznosc¢ leczenia wczesnych
zapalen stawow.

Daien Ci i wsp. RMD Open.2017; 3: e000404.






