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Reumatoidalne zapalenie stawow
Definicja kliniczna
ZS jest przewlektg chorobg, autoimmunizacyjng
charakteryzujgca sie:
/:ostepujacym procesem zapalnym,
rozpoczynajacym sie w btonie maziowej stawow
.| prowadzgcym do destrukcji tkanek stawowych,

\\ cji 1 w konsekwencji do uposledzenia funkg;ji

stawow, przewlekiego bolu stawow

/W przebiegu choroby moze dojs¢ do zmian

w wielu uktadach i narzgdach miedzy innymi

0 zapalen naczyn, btony naczyniowej oka, ptuc,
serca




| Proces zapalny w RZS
Indukcja: - zapalenie btony maziowej i destrukcja stawéw

- rozszerzenie naczyn
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- tworzenie tkanki wioknistej

- odnowa naczyn

- regeneraCJa tkan k| Adapted from Feldmann M, et al. Ann Rev Immunol. 1996;14:397-440;
Pincus T. Drugs. 1995;50(suppl 1):1-14; Tak P, Bresnihan B. Arthritis Rheum. 2000;43:2619-2633.



RZS - patogeneza - trzy komponenty:

1. odczyn zapalny objawiajgcy sie bélem, ograniczeniem ruchomosci i obrzekiem stawoéow

2. postepujaca destrukcja stawow prowadzaca do ich catkowitego usztywnienia
3. postepujace inwalidztwo uniemozliwiajgce wykonywanie codziennych czynnosci

Zapalenie Destrukcja

(\







Badania diagnostyczne w RZS

»Serologia: - przeciwciata anty CCP (ACPA); RF IgM

»ACPA wystepujg u znacznego odsetka chorych na RZS

* Znacznie wczesniej niz czynnik reumatoidalny

» Wysoka czutosc i swoistosc, znaczenie predykcyjne | prognostyczne

»Genetyka: - DR4

~/wspolny epitop (DRB 10404 DRB 10408, DRB  10405)
Badania obrazowe:

-ultrasonografia

-rezonans magnetyczny nadgarstkow/rak
-tomografia komputerowa

- zdjecia radiologiczne



Kryteria klasyfikacyjne RZS: ACR/EULAR 2010 =6 pkt/ 10 pkt

Zajecie stawow: obrzek lub bél przy badaniu (nie dotyczy stawéw DIP, nadgarstkowo-srédrecznych

l, MTP 1)
a. 1 duzy staw (bark, tokie¢, biodro, kolano, skokowy) 0 pkt
b. 2-10 duzych stawow 1 pkt
c. 1- 3 mate stawy (z/bez duzych) (MCP, PIP, MTP, IP I, nadg) 2 pkt
d. 4-10 matych stawéw 3 pkt
e. >10 stawow (co najmniej 1 maly) 5 pkt
Serologiczne potwierdzenie (co najmniej 1 test)
a. RFujemny i ACPA ujemne 0 pkt
b. Nisko-dodatni RF lub nisko-dodatnie ACPA 2 pkt
c. Wysoko-dodatni RF lub wysoko-dodatnie ACPA 3 pkt
Wskazniki ostrej fazy (co najmniej 1 wynik badania > normy lokalnej)
a. Prawidtowe CRP i prawidiowe OB 0 pkt
b. Podwyzszone CRP lub podwyzszone OB 1 pkt

Diugosc¢ trwania objawow synovitis (bél, obrzek, bolesnosé uciskowa)
a. <6tygodni 0 pkt
b. 26 tygodni 1 pkt




Destrukcje stawowe a wczesne RZS

Machold KP i wsp. Rheumatology, 2007, 46, 342-45

Postep destrukcji stawowej nie jest stabilny

« Obecnosc nadzerek stawowych - potwierdzenie rozpoznania
choroby

*  10% chorych ma nadzerki juz w czasie 3 miesiecy od
pierwszych objawow choroby

/0% chorych nadzerki stawowe wystepujg w ciggu 1 roku
choroby

Zmiany destrukcyjne wystepujg
niezaleznie od stosowania
tradycyjnych LMPCH




lany destrukcyjno — zapalne w stawach
kregostupa szyjnego powodujg powikiania
w postaci niestabilnosci bagdz ucisku na
struktury nerwowe

®» Najczestsza nieprawidtowosc¢ to choroba stawu
szczytowo — obrotowego C1-C2 skutek rozluznienia
wiezadta poprzecznego, ktore przytrzymuje zab
obrotnika przy kregu szczytowym

®» Zajecie tgcza szczytowo — obrotowego ok. 70%
wszystkich przypadkow niestabilnosci kregostupa
szyjnego

jczescie] stwierdza sie przednie podwichniecie zeba
rotnika (19 — 70%)

Najciezszym objawem choroby stawu szczytowo —
obrotowego jest pionowe podwichniecie zeba obrotnika,
obrazowo opisywane jako wgtobienie czaszkowo —
szyjne bo- rozlegte zmiany erozyjne pomiedzy stawem
szczytowo — potylicznym a stawem szczytowo —
brotowym

Zajecie szyjnego odcinka kregostupa szyjnego w przebiegu
RZS dotyczy 25 — 80% pacjentow

» nawet ok. 50% chorych z niestabilnoscig
Kregostupa nie zgtasza objawow

®» na podstawie badan sekcyjnych stwierdzono,
ze w 10% przyczyng zgonu chorych z RZS
byta mielopatia na skutek podwichniecia w
gornych stawach kregostupa szyjnego

» wieksza czestos¢ zmian destrukcyjnych
kregostupa u chorych z agresywng
postacig RZS

» \Wskazania do postepowania
neurochirurgicznego:

- przetrwaty zespo6t bolowy,

- obecnosc lub progresja neurologicznych
objawow ubytkowych,

- ucisk tetnicy kregowej



Postepowanie w RZS - Zalecenia
ACR /EULAR

- Postawi¢ mozliwie jak najwczesniej rozpoznanie
RZS

e Ustali¢c rokowanie

- Udokumentowac aktywnosc choroby
na poczatku

- Wdrozyc¢ terapie modyfikujacq: preferowany
Metotreksat




Cele postepowania terapeutycznego:
skuteczna i bezpieczna pomoc

- zapobieganie/kontrolowanie uszkodzen stawow

» zapobieganie utracie funkcji

» ustgpienie lub zmniejszenie bolu

azenie do uzyskania catkowitej remigsji

- uzyskac¢ nieobecnos¢ objawow klinicznych choroby

» Supresja aktywnosci choroby powinna nastgpic tak
wczesniej jak to jest mozliwe - gtéwny cel



Nadrzedne zasady leczenia RZS:

» Gtownym zadaniem leczenia chorego na RZS jest osiggniecie jak
najlepszej dtugoterminowej jakosci zycia zaleznej od zdrowia

poprzez:

- kontrole objawow chorobowych, leczenie przewlektego bolu

- zapobieganie uszkodzeniom strukturalnym stawow
poprawe funkcjonowania i uczestniczenia w zyciu spotecznym

ajlepszym sposobem na osiggniecie tych celow jest usuniecie
stanu zapalnego, lezgcego u podstaw choroby

Smolen J. "Treating rheumatoid arthritis to target: recommendations of an international task force”. ARD 2010



[2T Treat-to-Target —Zasada postepowania
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Ryc. 1. Algorytm przedstawiajacy zasady leczenia ukierunkowanego na cel [ za 2, 3, 5).

Wiad Lek 2015, 68 (3), 259-264




Mozliwosci leczenia rzs

»Leczenie farmakologiczne (LMPCH)
-przeciwzapalne

»Kinezyterapia

eczenie chirurgiczne | ortopedyczne
»Psychoterapia
» Fizjoterapia

»Leczenie klimatyczne | balneologiczne



Terapia farmakologiczna RZS

Leki modyfikujgce przebieg choroby (LMPCH):
Metotreksat, Leflunomid, Sulfasalazyna, Cyklosporyna A,

Hydroksychlorochina, Glukokortykoidy

L eczenie bioloqgiczne:

Inhibitory TNF, inhibitory IL-6, IL-1, blokada limfocyta B,
Inhibitory kinaz janusowych (JAK)




Wskazania do zastosowania leczenia
biologicznego anty TNF

> Szybko postepujgca utrata funkcji uktadu ruchu

» Szybki postep zmian w obrazie radiologicznym
stawow

> Wysoka aktywnosc¢ zapalna choroby

> Zapalenie stawow utrzymujgce sie mimo leczenia
skojarzonego metotreksatem , sulfasalazyna,
cyklosporyng



brak przeciwskazan
do stosowania metotreksatu
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Dziatania niepozgdane przewlekiego leczenia
immunosupresyjnego (biologicznego)

= Objawy ogodlne

= Objawy nietolerancjl
= Objawy anafilaksji

= Immunizacja

= Zwiekszona podatnos¢ na zakazenia:
gruzlica, zakazenia drég oddechowych:
(gardto, zatoki, oskrzela, ptuca), zakazenia
drog moczowych, uogélnione




Pain in rheumatic diseases

Bol w chorobach reumatycznych ..t rine

Clinical and Experimental Rheumatology 2017
Uwarunkowania powstawania
bolu w MSK mogqg byc¢ 1. choroby zapalne stawow
odzielone na 3 szerokie i choroby z systemowym
ategorie w oparciu o: procesem zapalnyme- inflammation
patogeneze 2. choroby zwyrodnieniowe
domniemanq przyczyne powstawania bolu S'|'CIW6W damage- joint degeneration
Uwarunkgwania rozwoju bélu mogq nachodzié¢ . .
na siebj 3. zaburzenia przetwarzania
Brak jest biomarkeréow poszczegdlnych i percepcji bélU abnormalities of

ategoriibolu [ o o . .
| .| central pain processing

Leczenie bolu powinno
uwzgledniac¢ te uwarunkowania




Przyczyny bolu w chorobach reumatycznych

Mechanizm

Przetwarzanie
| postrzeganie bolu

NN Zapalenie Uszkodzenie

> RZS » Choroba » Fibromialgia

> LZS zwyrodnieniowa  » TMJ temporomandivutar joint

» Spondyloartropatie stawow disorder

» Choroba » RZS > RZS
zwyrodnieniowa PR WAS » Choroba
stawow zwyrodnieniowa

stawow
Pain management in rheumatology research, » Spondyloartropatie
training, and practice > TRU

D.G. Borenstein', A.I.. Hassett®, D.S. Pisetsky” Clinical and Experimental Rheumatology 2017



Bolw RZS

» Przewlekty bol i uczucie zmeczenia mimo skutecznej

supresji zapalenia jest istothnym problemem i moze dtugotrwale
wptywac na jakosc zycia chorych na RZS

» Kontrolowane badania kliniczne ukierunkowane na osrodkowy charakter

Dla chorych na RZS ktorzy doswiadczajg przewlektego bolu

identyfikacja mechanizmu bolu determinuje réwnowage pomiedzy
stosowaniem i zwiekszaniem dawki lekow przeciwzapalnych bgdz LMPCH
a wyborem innych strategii stosowania symptomatycznego leczenia

Pain mechanisms in rheumatoid arthritis

D .F. McWilliams'. D.A. Walsh!?2 Clinical and Experimental Rheumatology 2017



Bol w RZS

ostep w leczeniu przeciwzapalnym jaki ma miejsce w RZS spowodowat, ze bél zwigzany
z zapaleniem oraz z uszkodzeniem strukturalnym stawoéw powinien ulec znacznemu
zmniejszeniu

» Diugoterminowe rokowanie w RZS - niepewne mimo postepu w leczeniu zapalenia
| zgtaszane jest odczuwanie bolu (mimo, ze jest o mniejszym nasileniu) przy skutecznym
leczeniu przeciwzapalnym

» Bol jest skojarzony ze zmeczeniem i zaburzeniami psychicznymi i ma charakter bélu
atycznego

» Charakterystyka bolu w RZS wskazuje na kluczowag role osrodkowego
euronalnego uwarunkowania bélu w RZS

Osrodkowe uwarunkowania bolu w RZS moze powodowac utrzymywanie
i nasilenie bolu mimo leczenia procesu zapalnego
» Mediatory zapalenia cytokiny, mogg prowokowac¢ osrodkowg sensytyzacje | w ten

sposob lokalne | systemowe zapalenie moze bracC udziat w nasileniu bolu osrodkowego w
RZS

Pain mechanisms in rheumatoid arthritis . . _
Clinical and Experimental Rheumarology 2017

D.F. McWilliams'. DA . Walsh'-~



Patofizjologiczne drogi powstawania przewlektego
bolu w RZS

Direct actions of
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modifying agents
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Bol w RZS

»Zapalenie i bol sg ze sobg scisle powigzane nie
tylko przez obwodowg sensytyzacje
w stawach ale tez przez wywotywanie zmian
w osrodkowym procesowaniu bolu

» Osrodkowe zwielokrotnianie bolu pojawia sie wczesniej w RZS | moze
przetrwac¢ mimo cofanie sie zapalenia btony maziowej

Mechanizmy wywotujgce osrodkowg sensytyzacje mogg obejmowac
proces zapalny zarowno miejscowy w stawach jak i przez systemowe
Krazenie cytokin i innych substancji neuromodulujgcych

» B0l skojarzony z zapalng chorobg wystepuje w kontekscie
charakterystycznego dla danego pacjenta uwarunkowan genetycznych,
psychologicznych, towarzyszgcej wspotchorobowosci

Pain mechanisms in rheumatoid arthritis

Clinical and Experimental Rheumarology 2017

D.F. McWilliams!', D.A. Walsh!'-



Bol w RZS

»Konieczne jest holistyczne
| personalistyczne podejscie do bolu w RZS

» Proste skojarzenie, ze bol jest resztkowym objawem
aktywnosci choroby moze powodowac¢ nadmierne
leczenie konwencjonalnymi i biologicznymi
LMPCH

» /astosowanie w takiej sytuacji lekow o innym
mechanizmie dziatania moze bycC bardziej racjonalne

» Dla witasciwie prowadzonej terapii konieczne jest
rozroznienie zapalnych i niezapalnych przyczyn
bolu

Pain mechanisms in rheumatoid arthritis

Clinical and Experimental Rheumarology 2017

D.F. McWilliams!', D.A. Walsh!'-
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