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Stowo wstepne

Dr n. med. Marek Tombarkiewicz

Dyrektor Narodowego Instytutu Geriatrii, Reumatologii
i Rehabilitacji w Warszawie

Szanowni Czytelnicy, niniejsza publikacja powstala na podstawie materialéw przygotowa-
nych na konferencje¢ ,,Choroby reumatyczne w nauce, publikacjach naukowych i w syste-
mie ochrony zdrowia”, finansowana ze srodkow Ministra Nauki i Szkolnictwa Wyzszego
w ramach programu ,,Doskonata nauka”

Narodowy Instytut Geriatrii, Reumatologii i Rehabilitacji w Warszawie jest jednostka
naukowo-badawcza, ktéra zajmuje si¢ dziatalnoscia kliniczna, dydaktyczna i edukacyjna -
ksztalci kolejne pokolenia reumatologow, rehabilitantow, przekazuje wiedzg reumatologiczng
studentom na poczatku ich drogi zawodowej i - co wazne — odgrywa réwniez role placowki
badawczej prowadzacej badania naukowe. W ten sposob taczy wszystkie wymienione w tytule
konferencji aktywno$ci, czyli nauke, publikacje i ochrone zdrowia.

Postep wiedzy ksztaltuje dzisiejsza medycyne i stawia wyzwania przed organizacjg
ochrony zdrowia. Reumatologia wpisuje si¢ w ten nurt doskonale dzigki osiagnieciom nauki
w zakresie immunologii, inzynierii genetycznej, powstawaniu nowych mozliwosci diagnostyki
i terapii w chorobach reumatycznych. Obraz reumatologii zmienit si¢ na przestrzeni ostatnich
lat i mozliwe stalo si¢ wczesne wykrywanie choréb reumatycznych oraz ich leczenie na etapie
przed wystapieniem trwatych uszkodzen narzadowych. Nadal jednak choroby reumatyczne
sg zaliczane do chordb rzadkich, w przypadku ktérych istnieje opdznienie w postawieniu
diagnozy oraz nie ma satysfakcjonujacych metod leczenia. Aby umozliwic szybszy przeptyw
informacji na ich temat i wymiane doswiadczen, powstala idea utworzenia europejskich
sieci referencyjnych dla choréb rzadkich oraz osrodkéw wsparcia badan klinicznych. W tej
ksiazce znajdziecie Panstwo informacje na ten ciekawy temat.



Postep w reumatologii bylby niemozliwy bez istnienia platform wymiany informacji
naukowej dzigki publikacjom wynikow prac badawczych i ich dyskusji na tamach czasopism
naukowych prezentujacych wiedze nie tylko w formie publikacji papierowych, ale i w po-
staci dostepnych zrodet w Internecie w wielu bazach danych. W Polsce taka funkcje spelnia
czasopismo naukowe ,,Reumatologia’, organ Narodowego Instytutu Geriatrii, Reumatologii
i Rehabilitacji w Warszawie i Polskiego Towarzystwa Reumatologicznego. Czasopismo jest
indeksowane w wielu mi¢dzynarodowych bazach naukowych, wspoétpracuje z uznanymi
w Swiecie recenzentami i specjalistami zaproszonymi do rady naukowej, patronuje wielu
konferencjom, a takze organizuje szkolenia dla autorow i recenzentow. Tym samym aspiruje
do roli wiodacego czasopisma naukowego w tym obszarze wiedzy w Europie srodkowo-
-wschodniej. W tej ksigzce przedstawiono krotka historie czasopisma, jego rozwoj i obecna
sytuacje oraz podano wyniki corocznego konkursu na najlepsza prace oryginalna polskich
autorow.

Konferencja ,,Choroby reumatyczne w nauce, publikacjach naukowych i w systemie
ochrony zdrowia” i oddawana w rece Czytelnikow publikacja sa dowodem na nierozerwal-
nos¢ nauki, praktyki i koniecznos¢ dalszego postepu w kazdym z tych obszaréw. Mam nadzie-
je, ze przedstawione artykuly pozwolg Czytelnikom na uaktualnienie wiedzy i przyblizenie
perspektyw na przyszlos¢, jakie rysuja sie przed wspolczesng reumatologia. Konferencja
umozliwila tez przyblizenie wiedzy o dwoch wiodacych polskich osrodkach reumatolo-
gicznych - z Lublina i Warszawy, co daje mozliwo$¢ lepszego zorientowania Czytelnikow
w sytuacji reumatologii w naszym kraju. Chciatbym, aby taka mozliwo$¢ prezentacji wiedzy
i osiagnig¢ naukowych stata si¢ corocznym zwyczajem Instytutu.

Szanowni Czytelnicy, z wielka przyjemnoscia zapraszam do lektury i zachgcam do zapo-
znania si¢ z calo$cig materialow. Licze na to, ze wysilek autoréw — prelegentow i organizatorow
wykraczajacy poza schemat konferencji znajdzie uznanie w Panstwa oczach.



1. Choroby reumatyczne w systemie
ochrony zdrowia

Lek. Jerzy Gryglewicz

Anestezjolog, ekspert Instytutu Zarzqgdzania
w Ochronie Zdrowia Uczelni Lazarskiego

1.1. Rozpowszechnienie choréb reumatycznych - analiza na
podstawie map potrzeb zdrowotnych

Mapy potrzeb zdrowotnych, ktore do polskiego systemu ochrony zdrowia zostaty wprowa-
dzone w 2015 r., s3 dokumentem, na bazie ktérego podejmuje si¢ kluczowe decyzje stra-
tegiczne dotyczace zmian w organizacji leczenia i finansowaniu poszczegolnych dziedzin
medycyny oraz wyodrebnionych jednostek chorobowych.

Dane i analizy uzyskane z map przede wszystkim sa podstawa dla Ministra Zdrowia do
okreslenia priorytetow zdrowotnych panstwa oraz tworzenia na poziomie poszczegélnych
wojewddztw regionalnych priorytetow zdrowotnych. Zaréwno Narodowy Fundusz Zdrowia
(NFZ), Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, jak i inne instytucje dziatajace
w ochronie zdrowia maja obowiazek przy podejmowaniu decyzji organizacyjno-finansowych
czy inwestycyjnych uwzgledniac te analizy.

Mapy potrzeb zdrowotnych skltadajg si¢ trzech czesci: analizy demograficznej i epide-
miologicznej, analizy stanu i wykorzystania zasobow oraz prognoz potrzeb zdrowotnych.

Choroby reumatyczne zostaly zawarte w mapie potrzeb zdrowotnych w zakresie choréb
ukladu kostno-mig$niowego, ktora zawiera analizy dla nastepujacych podgrup choréb:

- artropatie zwiazane z zakazeniami,

- artropatie wielostawowe zapalne,

- choroby ukladowe tkanki tacznej,

- choroby migsni,

- choroby powigzi, sciggien i tkanek migkkich (zapalne),



- choroby stawow,

- choroby powiezi, Sciggien i tkanek migkkich (niezapalne),

- zaburzenia mineralizacji i struktury kosci,

- inne choroby kosci i tkanki chrzestnej,

- inne choroby uktadu kostno-migsniowego i tkanki facznej,

- choroby kregostupa.

Duza niedoskonatoscia w mapach jest metodologia polegajaca na tym, ze analizy dotycza
poszczegolnych podgrup choroéb, a nie poszczegolnych jednostek chorobowych. Przykladowo
w kluczowej dla reumatologii podgrupie, nazwanej ,,Choroby uktadowe tkanki facznej’, znaj-
duja si¢ jednostki chorobowe o nastepujacych kodach ICD-10: M05, M06, M08, M09, M30,
M31, M32, M33, M34, M35, M36. Oznacza to, ze dane przedstawione w mapach pokazuja
wartosci sumaryczne dla wielu bardzo rézniacych si¢ pod wzgledem epidemiologicznym cho-
rob. Polaczenie reumatoidalnego zapalenia stawow, mlodzienczego idiopatycznego zapalenia
stawow, tocznia rumieniowatego ukltadowego czy twardziny ukladowej w jedng podgrupe
powoduje, ze analiza zapadalnosci i chorobowosci pod wzgledem takich parametrow, jak
np. wiek pacjenta, jest obarczona wysokim btedem.

Kluczowa informacja ujeta w mapach dotyczy zapadalnosci rejestrowanej (liczba nowo
zdiagnozowanych pacjentow), wspolnie okreslonej dla rozpoznan z grupy ,,Choroby ukfa-
dowe tkanki facznej’, ktéra w 2016 r. wyniosta 11 100 przypadkéw w Polsce.

W mapach takze oszacowano ogodlna liczbe pacjentéw na 560 000 chorujacych na jed-
nostki chorobowe ujete w podgrupie ,,Choroby uktadowe tkanki facznej”.

Wazne jest to, ze Ministerstwo Zdrowia opracowalo na podstawie map potrzeb zdrowot-
nych dla podgrupy ,,Choroby uktadowe tkanki facznej” nastepujace rekomendacje:

1) wskazane jest zapewnienie wlasciwej dostepnosci do programoéw lekowych na terenie

catego kraju,

2) ze wzgledu na dlugi czas oczekiwania na wizyte u specjalisty oraz niski odsetek
pacjentow rehabilitowanych wskazana jest wspdtpraca miedzy lekarzami podsta-
wowej opieki zdrowotnej i ambulatoryjnej opieki specjalistycznej oraz zwiekszenie
dostepnosci do rehabilitacji.

Bardziej szczegolowe dane epidemiologiczne w zakresie chorob reumatycznych zostaty
przedstawione w raporcie z 2019 r. ,,Wczesne zapalenie stawow — rekomendacje w zakresie
kompleksowej opieki nad pacjentem’, opracowanym przez Narodowy Instytut Geriatrii,
Reumatologii i Rehabilitacji we wspolpracy z Narodowym Funduszem Zdrowia.

Liczba pacjentéw leczonych z powodu choréb zapalnych stawoéw w 2017 r. wyniosta
582 000. Najwieksza liczba pacjentow dotyczyla nastepujacych rozpoznan:

.+ 255000 pacjentéw — M13 Inne zapalenia stawow,

155 000 pacjentéw — M05 Serododatnie reumatoidalne zapalenie stawow,

105 000 pacjentéw — M06 Inne reumatoidalne zapalenia stawdw,

49 000 pacjentow — M35 Inne ukladowe zajecie tkanki tacznej,

28 000 pacjentow — M45 Zesztywniajace zapalenie stawow kregostupa,

27 000 pacjentéw — MO07 Artropatie tuszczycowe i towarzyszace chorobom jelit,
23 000 pacjentow — M02 Odczynowe zapalenie stawow (zespot Reitera),



16 000 pacjentow — M32 Toczen rumieniowaty ukladowy,
8000 pacjentdw — L40.5 Luszczyca stawowa,
2000 pacjentow — M46.1 Zapalenie stawow krzyzowo-biodrowych.

Podsumowanie

System opracowania map potrzeb zdrowotnych pod wzgledem analiz epidemiologicznych,
w ktorych analizuje sie wylacznie podgrupy chorych, obarczony jest wieloma wadami,
poniewaz choroby zapalne stawdw rdznig sie istotnie przebiegiem klinicznym, czgstoscig
wystepowania. Szczegdlnie duze réznice dotycza zapadalnosci w zakresie wieku pacjenta czy
podziatu na ple¢. W celu uzyskania bardziej wiarygodnych danych mapy powinny zawieraé
dane opracowane dla kazdej jednostki oddzielnie. Optymalnym rozwigzaniem powinno
by¢ wdrozenie decyzja Ministra Zdrowia Krajowego Rejestru pacjentéw chorujacych na
choroby zapalne stawdw.



Prof. dr hab. n. med. Maria Majdan

Kierownik Katedry i Kliniki Reumatologii i Uktadowych Choréb
Tkanki Lgcznej, Uniwersytet Medyczny w Lublinie

1.2. Trudnosci w Sciezce diagnostycznej

Co trzeci pacjent zglaszajacy si¢ do lekarza pierwszego kontaktu cierpi na dolegliwosci
miesniowo-stawowe. Diagnostyka choréb reumatycznych, ktorych w klasyfikacji ICD-10
jest ok. 200, nastrecza trudnosci lekarzom réznych specjalnosci, w tym reumatologom.
Patogeneza tych chordb nie jest w pelni poznana. W poczatkowym okresie wiele chorob
moze przejawiac si¢ podobnymi objawami klinicznymi:

- bolami stawowo-mies$niowymi,

- zapaleniami stawdw,

- podwyzszonymi parametrami stanu zapalnego,

- niedokrwistoscia,

- zajeciem w przebiegu choroby narzadéw wewnetrznych.

Objawy te nie musza by¢ zwigzane z obecnoscia ktorejs z choréb reumatycznych. Moga
by¢ sygnalem wielu réznych schorzen, w tym choréb nowotworowych. Diagnostyka roz-
nicowa majaca na celu wyjasnienie przyczyny dolegliwosci w zakresie ukladu ruchu jest
bardzo istotna czescia pracy reumatologa.

Wiasciwe postawienie rozpoznania w chorobach reumatycznych jest podstawa sku-
tecznego leczenia przyczynowego. Niestety, nadal wiele chordb reumatycznych jest leczo-
nych objawowo. Opodznienie wlasciwego rozpoznania w wielu chorobach reumatycznych
(np. w reumatoidalnym zapaleniu stawow, spondyloartropatiach zapalnych, ukltadowych
chorobach tkanki tacznej) powoduje, ze leczenie czesto jest podejmowane w okresie do-
konanych nieodwracalnych zmian - zarowno w zakresie ukladu ruchu, jak i w narzadach
wewnetrznych.

Aktualne rekomendacje postepowania w zapalnych chorobach stawéw oraz w ukfado-
wych chorobach tkanki tacznej podaja, zZe diagnostyka i leczenie tych schorzen powinny by¢
prowadzone w os$rodkach referencyjnych we wspolpracy z lekarzami rodzinnymi.

Czas postawienia rozpoznania, ustalenia terapii i okresy zaostrzen choroby to domena
reumatologéw. Okresowe kontrole w okresie remisji choroby moga by¢ natomiast prowa-
dzone przez lekarzy rodzinnych.
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Sciezka diagnostyczna choréb reumatycznych obejmuje:

- wywiad,

- badanie fizykalne,

- badania biochemiczne,

- badania serologiczne,

- badania obrazowe,

- badania biopsyjne,

- oceng aktywnosci choroby,

- kryteria diagnostyczne, klasyfikacyjne.

W wielu przypadkach prawidlowe postepowanie diagnostyczne reumatologa
doswiadczonego w leczeniu chordb reumatycznych (czesto rzadkich i mato znanych)
pozwala na wlasciwe rozpoznanie choroby przy uzyciu srednio kosztownych srodkéw
diagnostycznych.

Ocena podstawowych badan laboratoryjnych oraz obrazu klasycznego radiologicz-
nego zdjecia klatki piersiowej, ultrasonograficznego badania jamy brzusznej czy badania
elektrokardiograficznego sa wlasciwym poczatkiem strategii diagnostycznej. Na kolejnym
etapie diagnostyki reumatologicznej niezbedne sa cz¢sto badania radiologiczne stawdw,
ultrasonografia i poszerzanie badan laboratoryjnych o badania serologiczne w kierunku
ustalenia obecnosci okreslonych autoprzeciwcial, sktadowych dopetniacza czy okreslenia
liczby krioglobulin. Bardziej zaawansowane techniki obrazowania, poczawszy od kla-
sycznych oraz réznych wariantow tomografii komputerowej i rezonansu magnetycznego
po scyntygrafie i pozytonowa tomografie emisyjna, sa obecnie cz¢scia analizy réznych
chorob, przede wszystkim chorob ukladowych, takich jak zapalenia naczyn, toczen
rumieniowaty ukladowy, twardzina ukladowa czy zespol Sjogrena.

Niewatpliwe diagnostyka wielu chorob, szczegolnie uktadowych chorob tkanki tacznej,
wymaga zaawansowanych i czgsto kosztownych metod diagnostycznych. Mimo wszystko
jest to postepowanie w pelni uzasadnione, poniewaz wlasciwe rozpoznanie i leczenie
choroby jest istotnie mniej kosztowne niz opieka nad chorym z niepetlnosprawnoscia
w zakresie uktadu ruchu.

Bardzo istotnym zadaniem w poprawie diagnostyki choréb reumatycznych jest szkolenie
w zakresie reumatologii lekarzy rodzinnych oraz lekarzy innych specjalnosci, do ktorych moga
trafia¢ osoby chorujace na ukladowe choroby tkanki facznej, a wykazujace objawy z zakresu
choréb wewnetrznych lub np. laryngologicznych, neurologicznych czy okulistycznych.

W ustaleniu rozpoznania maja pomoc aktualizowane przez gremia ekspertow kryteria,
jednak - co istotne — w wiekszosci przypadkow sa to kryteria klasyfikacyjne, ktorych za-
daniem jest odroznienie, zdefiniowanie homogennej grupy chorych do dalszej obserwacji,
w odroéznieniu od kryteriow diagnostycznych, ktére powinny wskazywac rozpoznanie.
W rezultacie kryteria klasyfikacyjne nie obejmuja calego spektrum objawow choroby.
Z uwagi na zlozonos¢ tematu oraz trudnosci interpretacyjne obecnie na calym $wiecie
dazy si¢ do tworzenia wyspecjalizowanych jednostek referencyjnych zajmujacych sig
chorobami rzadkimi, m.in. chorobami ukltadowymi.



Takie choroby, jak reumatoidalne zapalenie stawow czy tuszczycowe zapalenie stawow,
chociaz wydaja si¢ lepiej poznane i dos¢ znane w spoleczenstwie, sa jednak nadal rzadko
rozpoznawane na wczesnym etapie. Przyczynia sie do tego niezmiennie niska swiadomos¢
co do ich wystepowania, nierzadko trudnosci we wilasciwej ocenie aktywnosci choroby,
lek pacjenta przed leczeniem i czgsto niedostosowywanie si¢ do zalecen, ale tez lek przed
niepelnosprawnoscia, co wptywa na kondycje psychiczna chorego. W tej $ciezce chorego
reumatolog probuje zastosowac strategie tzw. Treat-to-Target, czyli leczenia ukierunkowanego
na cel, ktérym jest remisja badz chociazby osiagnigcie niskiej aktywnosci choroby.

Obecnym wyzwaniem dla reumatologéw stata si¢ pandemia, poniewaz wiele objawow
infekcji wirusowej SARS-CoV-2 jest podobnych do przejawow chordb reumatycznych,
takich jak m.in. bol stawow, migsni czy stany goraczkowe. Diagnostyka powinna ustali¢,
czy mamy do czynienia z zakazeniem oraz czy obraz kliniczny odpowiada okreslonej
chorobie reumatycznej, poniewaz wybor leczenia jest kluczowym elementem w rokowaniu
i przebiegu choroby.

Jak powiedziat Sir William Osler, stynny kanadyjski neurolog i patolog, badacz twardziny
ukladowej, pomystodawca trybu rezydenckiego specjalizacji oraz ¢wiczen studentow przy
tézku chorego: ,Medycyna to nauka o niepewnosci i sztuka prawdopodobienstwa” (Medicine
is a science of uncertainty and an art of probability). Kazde wiec zwiekszenie tego prawdopo-
dobienstwa zbliza lekarza do trafnego rozpoznania.
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1.3. Priorytety w ochronie zdrowia w reumatologii w dobie COVID-19

Pandemia COVID-19, bedaca jednym z najwigkszych wyzwan zdrowotnych i organiza-
cyjnych dla wiekszosci krajow swiata, doprowadzita do gwaltownej reorganizacji ochrony
zdrowia, ktora dotkneta roéwniez pacjentéw z chorobami reumatycznymi. Systemy zdrowotne
wszystkich krajow na biezaco dostosowaly sie do rosnacej fali zakazen i naptywu pacjentow
szpitalnych, co istotnie wpltyneto na dostep do stuzby zdrowia zaréwno w stanach nagtych,
jak i dla pacjentow chorych przewlekle.

W momencie gwaltownego wzrostu zarazonych osob gtowna uwaga byla skupiona
na zapewnieniu opieki chorym z ciezkim przebiegiem COVID-19. Zaréwno w trakcie
pierwszej, jak i drugiej fali pandemii w wielu krajach doszto do ograniczenia przyjec¢
planowych, wstrzymania rehabilitacji oraz przejscia na system porad zdalnych z ogra-
niczeniem wizyt bezposrednich. Wielu pacjentow doswiadczylto ograniczen w dostepie
do lekow, badan laboratoryjnych oraz wizyt w poradniach specjalistycznych, co wply-
nelo na stan ich zdrowia. Odbudowanie systemu ochrony zdrowia pacjentéw chorych
przewlekle i nadrobienie op6znien zajmie najprawdopodobniej wiele miesiecy po za-
konczeniu pandemii.

Obecnie trwa druga fala zakazen COVID-19 i wydaje si¢, ze mozna wyrozni¢ dwa
okresy - faze lockdown i faze odbudowy systemu opieki nad pacjentami reumatolo-
gicznymi [1]. W fazie lockdown w znaczacy sposob ograniczono wizyty bezposrednie
u lekarzy - zaréwno podstawowej, jak i specjalistycznej opieki zdrowotnej - oraz ogra-
niczono planowe przyjecia do szpitali. Lek przed zarazeniem doprowadzit réwniez
do odwotywania wizyt w poradniach i szpitalach. Opisywano przypadki pacjentow
z toczniem, ktorzy zwlekali ze zgloszeniem si¢ na oddziat szpitalny, co doprowadzito do
gwaltownego zaostrzenia choroby podstawowej i zgonu [2]. Wedlug badania ankietowego
EULAR [2], ktore objeto prawie 1300 lekarzy reumatologéw z 35 krajow, w 82% praktyk
zrezygnowano, przynajmniej czesciowo, z wizyt bezposrednich pacjentow pierwszora-
zowych i 91% wizyt kolejnych. W wigkszosci przypadkow wizyty odbywaty sie z wyko-
rzystaniem narzedzi telemedycznych (odpowiednio 84% i 96%). Prawie 60% respon-
dentow zauwazylo, ze wydluzyt sie czas oczekiwania na konsultacje reumatologiczna.



Decyzje terapeutyczne zostaly wstrzymane przez ponad ¥ respondentow, a 74% reu-
matologédw mniej che¢tnie inicjowalo terapie lekami biologicznymi lub celowanymi
syntetycznymi lekami modyfikujacymi przebieg choroby, gtéwnie ze wzgledu na obawy
pacjentow, ograniczenie mozliwosci wykonywania badan kontrolnych i ograniczony
dostep do wizyt w poradniach specjalistycznych [2].

W Polsce dos¢ szybko wprowadzono mozliwo$¢ prowadzenia wizyt telemedycznych;
w wiekszosci poradni wizyty pierwszorazowe odbywaly sie w sposdb tradycyjny, ale kolejne
wizyty byty prowadzone z wykorzystaniem narzedzi komunikacji zdalnej. Niestety nie po-
wstaly do tej pory procedury i wytyczne dotyczacych tego, ktdrzy pacjenci moga by¢ przyj-
mowani na e-wizytach, a ktérzy wymagaja bezposredniego kontaktu oraz jak taka wizyta
powinna przebiega¢. Wedtug badania ankietowego przeprowadzonego wsrod pacjentow
reumatologicznych w marcu 2020 r. przez Klinik¢ Reumatologii wigkszos¢ pacjentow byta
nastawiona pozytywnie do mozliwosci wizyty w trybie zdalnym i wrecz chcialaby, aby taka
wizyta byla mozliwa po zakonczeniu pandemii [3]. Wsrod gtéwnych przyczyn wymienianych
przez pacjentow jako powdd utrzymania wizyt telemedycznych byto:

- skrocenie czasu do uzyskania porady,

- wygoda pacjenta,
obawa przed zakazeniem przy bezposredniej wizycie,
problemy z dojazdem [3].

W ostatnich miesiacach towarzystwa naukowe [4, 5] tworza dokumenty opisujace pro-
cedury wizyty z uzyciem narzedzi teleinformatycznych w reumatologii.

Podstawowym problemem w pierwszej fali pandemii stala si¢ ochrona pracownikow
stuzby zdrowia: wypracowanie procedur, uzyskanie dostepu do odpowiedniej ilosci srodkow
ochrony osobistej i sSrodkow dezynfekcyjnych. Stuzba zdrowia nalezy do najbardziej narazonej
grupy zawodowej [6], ryzyko zarazenia zalezy od miejsca pracy i jest najwyzsze w domach
pomocy spotecznej i szpitalach, a nieco nizsze wsrod lekarzy pracujacych w poradniach [7].

W okresie pandemii niezmiernie istotne jest wypracowanie wewnetrznych procedur
w zaktadzie opieki zdrowotnej pozwalajacych na bezpieczne przyjmowanie pacjentow wy-
magajacych leczenia biologicznego lub immunosupresyjnego. Obejmuje to:
- wypracowanie systemu badania przesiewowego pacjentéw przed przyjeciem do
szpitala (testy antygenowe),
- izolacje (w miare mozliwosci) pacjentow w pierwszym dniu i ograniczenie kontaktow
z innymi pacjentami,
- zapewnienie odpowiedniej organizacji poradni/o$rodka terapii biologicznej/oddziatu
zmniejszajacej narazenie pacjenta na kontakty z innymi osobami,
- przeorganizowanie systemu wydawania leczenia biologicznego.
Ogromnym problemem na poczatku epidemii, z ktorym zmagali si¢ zaréwno lekarze, jak
i pacjenci, byl brak poczucia bezpieczenstwa i brak wiedzy, czy pacjenci reumatologiczni sa
szczegolnie narazeni na ciezki przebieg, czy moga stosowac bezpiecznie swoje dotychczasowe
leki. Pacjenci czuli si¢ zdezorientowani, narastaty obawy przed hospitalizacja i przed konty-
nuacjg leczenia immunosupresyjnego, co doprowadzalo do wstrzymania leczenia i unikania
kontaktu ze stuzba zdrowia [8]. Wedlug badania z Francji okoto ¥ pacjentéw wstrzymata
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leczenie choroby reumatycznej, co doprowadzilo do zaostrzenia objawéw u ponad 60%
chorych [9]. Zaprzestanie leczenia bylo zwigzane nie tyko z obawami dotyczacymi immuno-
supresji, ale takze z problemami w dostepie do podstawowych lekdw, takich jak metotreksat
czy leki przeciwmalaryczne. W wigkszosci krajow zaobserwowano ograniczenie w dostepie
do lekéw przeciwmalarycznych (49% respondentow), tocylizumabu (13% respondentow) [2].
W Polsce w pierwszej potowie roku obserwowano ograniczenie w dostepie do metotreksatu
w postaci doustnej i lekdw przeciwmalarycznych.

Niekorzystne zmiany organizacyjne, wydluzenie czasu do wizyty czy problemy w do-
stepie do lekéw doprowadzily do sytuacji, w ktorej nie jesteSmy jako reumatolodzy w stanie
leczy¢ zgodnie z zalecana strategia Treat-to-Target — leczenia ukierunkowanego na uzyskanie
remisji lub niskiej aktywnosci choroby [10]. Moze to mie¢ to glebokie konsekwencje, pro-
wadzac do znacznego pogorszenia stanu zdrowia pacjentéw reumatologicznych. Szczegdlnie
niepokojace jest wydluzenie czasu do postawienia rozpoznania i rozpoczecia terapii lekami
modyfikujacymi przebieg choroby oraz wypadnigcia z ,,okna terapeutycznego”

Prawdziwym wyzwaniem dla stuzby zdrowia bedzie przywrdcenie sprawnego dziatania
systemu po okresie pandemii. Bedzie to obejmowac:

1) opracowanie racjonalnych zasad prowadzenia wizyt telemedycznych,

2) przywrocenie hospitalizacji planowych,

3) wznowienie funkcjonowania oddzialow reumatologicznych przeksztatconych

czasowo w oddziaty covidowe,

4) zintensyfikowanie wlaczania pacjentéw do programow terapeutycznych,

5) opracowanie procedur bezpiecznego dla personelu i pacjentéw funkcjonowania

poradni i leczenia szpitalnego.

Nalezy rowniez podkresli¢, ze bardzo istotne bedzie zwiekszenie poczucia bezpieczen-
stwa pacjentow reumatologicznych, ktore zostalo utracone na skutek utrudnienia w dostepie
do stuzby zdrowia oraz obaw dotyczacych zastosowanego leczenia immunosupresyjnego
w dobie zagrozenia infekcja SARS-COV-2 [2]. Obecnie mamy coraz wigcej dowodow na to,
ze choroby reumatyczne i znaczna wigkszos¢ lekow stosowanych w reumatologii (wyjatek
stanowia wysokie dawki glikokortykosteroidow) nie sa czynnikiem ryzyka cigzkiego prze-
biegu COVID-19 [11]. Ta wiedza powinna by¢ przekazywana pacjentom, gdyz stosowanie
sie do zalecen i kontunuowanie zapisanych lekow jest kluczowe w uzyskaniu remisji lub
niskiej aktywnosci choroby [10]. Zalecenia lekarskie juz w okresie przed pandemig nie byly
przestrzegane [12], wigc tym wigksze s obawy, ze pacjenci moga przerywac dotychczasowa
terapie, chociaz badania z Irlandii wskazuja, ze pacjenci deklaruja w znacznej wigkszosci
przestrzeganie zalecen i kontynuuja przepisane leczenie [13].

Wyzwaniem pozostaje rowniez utrzymanie odpowiedniego poziomu edukacji osob
specjalizujacych si¢ w reumatologii [14]. Ograniczona zostala mozliwos¢ prowadzenia
szkolenia specjalizacyjnego w jednostkach przeksztatconych w oddzialy covidowe, czgs¢
rezydentéw zostala skierowana do pracy w innych jednostkach. Nawet jednostki nie
przeksztalcone w oddzialy przeznaczone dla pacjentéw zarazonych ograniczyly liczbe
przyje¢ planowych, a poradnie przeszly na tryb porad telemedycznych [14]. Pandemia
przyspieszyla pewne reformy, kursy specjalizacyjne w znakomitej wigkszosci prowadzone



sg obecnie w trybie zdalnym, co bylo kierunkiem postulowanym przez rezydentow z uwagi
na ulatwienie organizacji pracy i zycia rodzinnego, a rowniez obnizenie kosztow przez
nich ponoszonych.

W okresie pandemii wigkszos¢ konferencji odbywa si¢ w trybie zdalnym, co ma swoje
plusy i minusy. Z jednej strony koszty uczestnictwa w konferencjach, réwniez miedzyna-
rodowych, znacznie si¢ obnizyly, a nagrane materialy pokonferencyjne mozna odstuchac
w dowolnej chwili. Z drugiej strony niewatpliwie ta forma nie zastapi bezposredniej dysku-
sji i wymiany opinii z kolegami z innych o$rodkéw. Problemem nierozwiazanym w dobie
pandemii pozostaje kwestia szkolenia praktycznego.

W czasie pandemii trzeba pamietac o pacjentach cierpiacych na choroby przewlekte,
poniewaz opdznienie diagnostyki i terapii, przerwy w terapii spowodowane problemami
organizacyjnymi, gorszym dostepem do terapii czy tez po prostu lekiem i obawg pacjen-
tow moga prowadzi¢ do zaostrzenia objawdw i progresji choroby. Do gtéwnych zadan
nalezalo bedzie odbudowanie systemu opieki zdrowotnej nad pacjentami reumatologicz-
nymi. Niewatpliwie niektére narzedzia, takie jak telemedycyna, beda wykorzystywane
rowniez po zakonczeniu pandemii, np. w przypadku pacjentéow bedacych w remisji,
natomiast osoby z nowo rozpoznanym zapaleniem stawdw, zaostrzeniem choroby, oso-
by z powiklaniami powinny by¢ przyjmowane bez zbednej zwloki bezposrednio przez
lekarza specjaliste.
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2. Leczenie choréb reumatycznych w Polsce
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Od 2011 do 2017 roku przewodniczgca Sekcji Reumatologii Wieku
Rozwojowego Polskiego Towarzystwa Reumatologicznego

Cztonek Zespotu Koordynacyjnego ds. Leczenia Biologicznego w Chorobach
Reumatycznych oraz Paediatric Rheumatology European Society, Paediatric
Rheumatology International Trial Organization, przedstawiciel Polski

w Standing Committee of Paediatric Rheumatology EULAR

2.1. Leczenie biologiczne w chorobach reumatycznych u dzieci

w Polsce
(stanna 21.10.2020r.)

Ponad 99% dzieci przyjmujacych leki biologiczne w Polsce to dzieci z mlodzienczym
idiopatycznym zapaleniem stawow (MIZS). Tylko ok. 1% dzieci z innymi chorobami
reumatycznymi jest obecnie leczonych lekami biologicznymi, a ta terapia jest wowczas
mozliwa w ramach Jednorodnych Grup Pacjentow i na koszty takiego leczenia decyduje
si¢ szpital. Dzieci z MIZS sa leczone w ramach programu lekowego B33 finansowanego
przez Narodowy Fundusz Zdrowia (NFZ): , Leczenie reumatoidalnego zapalenia stawow
(RZS) i mtodzienczego idiopatycznego zapalenia stawow (MIZS) o przebiegu agresywnym
(ICD-10 M05, M06, M08)”.

Kwalifikacja do leczenia w ramach programu lekowego odbywa si¢ zgodnie z opisem
swiadczenia zamieszczonym w obwieszczeniu Ministra Zdrowia. Refundacja objete sa 3z 5
lekow biologicznych, zarejestrowanych w roznych podtypach MIZS i dla zréznicowanego
wieku dzieci.

Lekarz reumatolog z kliniki/oddzialu/poradni, posiadajacej/ego umowe na leczenie
biologiczne w ramach tego programu, kwalifikuje pacjenta bezposrednio za pomoca apli-
kacji komputerowej. Jezeli pacjent spelnia kryteria programu lekowego, a cztonek Zespo-
tu Koordynujacego ds. Leczenia Biologicznego w Chorobach Reumatycznych, po ocenie
zgodnosci wniosku z programem, potwierdza t¢ kwalifikacje takze bezposrednio w aplikacji
komputerowej (dotyczy to 85-90% chorych). W przypadku niespelniania przez pacjenta



kryteriow programu lekarz kieruje wniosek z opisem choroby danego pacjenta do odrebne-
go rozpatrzenia na posiedzeniu zespotu koordynujacego. W przypadku akceptacji zespotu
nastepuje kwalifikacja do leczenia biologicznego w systemie komputerowym, taka procedura
dotyczy 10-15% chorych dzieci. Wedtug danych NFZ z 21.10.2020 r. liczba chorych na
MIZS leczonych lekami biologicznymi w Polsce w ramach programu B33 przedstawiata si¢
nastepujaco:

Ogdlna liczba leczonych chorych 2050
Liczba chorych w toku leczenia 996 (48,6%)
Liczba chorych z nawrotem choroby 59 (29%)
Liczba chorych z niska aktywnoscig choroby 259 (12,6%)
Liczba chorych, u ktérych zakoriczono leczenie 315 (154%)
Liczba chorych w remisji 0
Liczba chorych z nowa kwalifikacjg 60

Uwzgledniajac chorych nowo zakwalifikowanych, chorych z nawrotem choroby
i tych w trakcie leczenia, ogolna liczba aktywnie leczonych chorych wynosi obecnie 1115.
W 2019 r. liczba wnioskow ,,niestandardowych”, dotyczacych dzieci z MIZS, omawianych
na posiedzeniach Zespolu Koordynacyjnego ds. Leczenia Biologicznego w Chorobach
Reumatycznych, wynosila 91 i wszystkie byly rozpatrzone pozytywnie. Do 16.09.2020 r.
liczba takich wnioskéw wynosifa 70 i takze wszystkie uzyskaly pozytywna kwalifikacje
do leczenia biologicznego.

Na uwagg zastuguje fakt, ze u znacznej liczby chorych na MIZS, z nawrotami duzej
aktywnosci choroby, po ukonczeniu przez nich 18. r.z. nastapila zmiana rozpoznania,
jezeli spelniali kryteria choréb reumatycznych uwzglednione w programach lekowych
dla chorych dorostych.

Uwzgledniajac te dane i dane epidemiologiczne dotyczace MIZS (zachorowalnos¢
ok. 7/100 000 i chorobowos¢ ok. 15/100 000), mozna stwierdzi¢, ze na MIZS choruje w Polsce
ponad 10 000 dzieci, a leczonych aktywnie lub ogétem lekami biologicznymi jest tylko
10-15% z nich.

Z doswiadczen Zespotu Koordynacyjnego ds. Leczenia Biologicznego w Chorobach
Reumatycznych wynika, ze w przypadku dzieci z MIZS leczonych lekami biologicznymi
w programie lekowym B33 istnieja nastepujace problemy:

1. Z powodu ograniczen w opisach ChPL dotyczacych stosowanych lekdw mozliwos¢

zamiany lekow jest mata (,switching”).

2. Ograniczenie czasu leczenia w programie NFZ - a wiadomo, ze po 30 latach choroby

wg licznych naukowych publikacji >59% chorych ma nadal aktywna chorobe.

3. Brak mozliwosci zmniejszania dawek lekéw lub wydtuzenia odstepu pomiedzy

kolejnymi dawkami, by utrzymac remisje choroby i unikna¢ ryzyka nawrotu.

4. Koniecznos¢ leczenia drugim klasycznym lekiem modyfikujacym przebieg choroby,

przy nieskutecznosci leczenia metotreksatem i czynnikach zlej prognozy, przed
mozliwoscig zastosowania leczenia biologicznego.
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5. Czesto aktywnej postaci MIZS towarzysza prawidlowe laboratoryjne wskazniki
ostrego procesu zapalnego i dziecko nie spelnia kryteriéw programu, dlatego do
oceny skutecznosci leczenia, ew. zwigkszenia lub zmniejszenia dawki lekéw, najwla-
sciwszy bylby wskaznik clinical Juvenile Arthritis Disease Activity Score (cJADAS),
a nie dotychczas stosowany wskaznik poprawy. Na cJADAS skladajg si¢ trzy para-
metry: liczba stawdw zajetych przez proces zapalny, ocena objawow przez lekarza
oraz ocena samopoczucia przez chorego lub rodzicow, wyrazone w wizualnej skali
analogowej (VAS). Ta uproszczona skala JADAS (cJADAS) nie obejmuje predkosci
opadania krwinek czerwonych (OB).

6. Brak mozliwosci leczenia wczesnej postaci zesztywniajacego zapalenia stawow
kregostupa (ZZSK) u dzieci.

Podsumowanie

Ostatnie lata niewatpliwie przyniosly postep w leczeniu mlodzienczego idiopatycznego
zapalenia stawow, jednak nadal tylko czes¢ dzieci z duza aktywnoscia choroby jest kwali-
fikowana do leczenia biologicznego. Konieczne jest propagowanie wiedzy o tej chorobie,
analizowanie danych z programu terapeutycznego NFZ, tak aby w optymalny sposéb moc
ulepsza¢ kryteria wlaczenia do terapii biologicznych tej grupy pacjentow.

Nadzieje budza badania lekdw biologicznych w MIZS, zaréwno tych dostepnych obecnie
dla dorostych, jak i nowych czasteczek, co daje nadziej¢ na poszerzenie mozliwosci terapeu-
tycznych w programie lekowym.



Prof. dr hab. n. med. Anna Filipowicz-Sosnowska

Wieloletni kierownik Kliniki Reumatologii Narodowego Instytutu Geriatrii,
Reumatologii i Rehabilitacji im. prof.dr hab. med. Eleonory Reicher
w Warszawie, obecnie konsultant NIGRiR

Przewodniczgca Zespotu Koordynacyjnego ds. Leczenia Biologicznego
w Chorobach Reumatycznych

2.2, Leczenie biologiczne w chorobach reumatycznych w Polsce
u chorych dorostych

(stan na paZdziernik 2020 r. na podstawie doswiadczeri Zespotu Koordynacyjnego
ds. Leczenia Biologicznego w Chorobach Reumatycznych)

Celem zespotu koordynacyjnego jest kwalifikacja i weryfikacja skutecznosci leczenia pacjen-
tow w ramach nastepujacych programow lekowych finansowanych przez NFZ: B.33, B.35,
B.36, B.82. Kody te obejmuja leczenie reumatoidalnego zapalenia stawow (RZS) i mtodzien-
czego idiopatycznego zaplenia stawow o przebiegu agresywnym (MIZS) (ICD-10 M05, M06,
MO08), tuszczycowego zaplenia stawow o przebiegu agresywnym (LZS) (ICD-10 L40.5, M07.1,
MO07.2, M07.3), cigzkiej aktywnej postaci zesztywniajacego zapalenia stawdw kregostupa
(ZZSK) (ICD-10 M45) oraz leczenie pacjentow z ciezka aktywna postacia spondyloartropatii
(SpA) bez zmian radiograficznych charakterystycznych dla ZZSK (ICD-10 M46.8).

Kwalifikacja do leczenia w ramach danego programu lekowego odbywa si¢ zgodnie
z opisem $wiadczenia zamieszczonym w obwieszczeniu MZ oraz Zarzadzeniu. Zespot
koordynacyjny dziala przy osrodku bedacym realizatorem swiadczenia ,kwalifikacja
i weryfikacja leczenia biologicznego w chorobach reumatycznych’, zwanym ,,Jednostka
Koordynujaca”. Zespot liczy obecnie 17 0sob, w tym uznanych specjalistow i ekspertow
w dziedzinie reumatologii (9 0s6b), dermatologii (2 osoby), przedstawiciela Ministerstwa
Zdrowia i NFZ (2 osoby) oraz przedstawiciela stowarzyszenia chorych (1 osoba) - bez
prawa glosu jako obserwatordw, reprezentanta jednostki koordynujacej - w tym przy-
padku zastepcy dyrektora ds. klinicznych NIGRIR, oraz 2 przedstawicieli firmy ASSECO.
Posiedzenia zespotu odbywaja si¢ raz w miesiacu. Dotychczas od chwili powotania zespotu
w 2009 r. odbyto sie 135 takich posiedzen.

Z aktualnych danych liczba chorych na RZS, ZZSK, LZS, nrSpA leczonych lekami bio-
logicznymi obecnie wynosi 16 104, w tej liczbie nie uwzgledniono chorych zawieszonych
w programach lekowych; n = 1709. Lacznie programami objetych jest 17 813 pacjentow,
w tym 71% chorych jest w trakcie leczenia. Niskg aktywnos¢ choroby uzyskalo 19,2%, remisje
5%, nawrot choroby obserwowano u 6,2%, a u 8% chorych zakonczono leczenie.
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Obecnie najwiecej jest chorych leczonych w programie lekowym NFZ z rozpoznaniem
RZS - 5326, nastepnie z ZZSK - 2984, 1LZS - 1921 oséb. Najmniejsza liczba leczonych obej-
muje nrSpA, program ten jednak powstat niedawno (w 2019 r.).

Celem leczenia jest przede wszystkim remisja kliniczna (wolna od objawdw) i labo-
ratoryjna choroby (normalizacja parametrow zapalnych) lub jesli nie udaje si¢ osiagnac
pelnej remisji (klinicznej + laboratoryjnej), tzw. niska aktywnos¢ choroby (low disease
activity — LDA); w omawianym czasie remisj¢ lub niskg aktywno$¢ choroby uzyskato
24% chorych.

W 2020 r. rozpatrzono tez 116 wnioskow niestandardowych, w 2019 r. - 216. Procedura
niestandardowa dotyczy trudnych przypadkow, w ktérych sa watpliwosci co do prowa-
dzenia terapii, okreslone medyczne indywidualne wskazania, np. co do przyspieszenia
wkroczenia z leczeniem lekiem biologicznym, wystepowanie nietypowej postaci choroby,
powiklania narzadowe/choroby, ktore nie sa objete programem, czy zmiana leku z po-
mini¢ciem obowiazujacego programem. Obecnie rowniez zwigksza si¢ liczba wnioskow
niestandardowych skierowanych z pytaniem, kiedy mozna wznowi¢ leczenie biologiczne
po przebytym COVID-19 lub czy mozna rozpoczaé leczenie u pacjenta po przebyciu
tego zakazenia. Nie ma jednoznacznych rekomendacji co do stosowania lekoéw biologicz-
nych i inhibitoréw JAK, w tym dotyczacych metody kontynuacji leczenia biologicznego
i inhibitorami JAK u chorych, ktérzy przebyli zakazenie COVID-19. Decyzj¢ powinien
podjac lekarz prowadzacy w zaleznosci od stanu pacjenta.

Nie ma roéwniez Scistych rekomendacji, ale tez nie podano jakichkolwiek przeciw-
wskazan do szczepien COVID-19 u chorych na zapalne choroby reumatyczne, ktérzy
uczestnicza w programach lekowych.

Decyzje pozytywna w 2020 r. podjeto w 111 przypadkach (95,9%), w 2019 r. na 216
wnioskdéw pozytywng decyzje otrzymato 206.

Podsumowanie
Kazdy rok przynosi zwigkszenie liczby chorych z wymienionymi powyzej chorobami
reumatycznymi leczonych w ramach programoéw terapeutycznych, mimo ze w Polsce ciagle
nie osiaga si¢ takiej liczby leczonych pacjentow jak w wielu innych krajach europejskich.
Zauwazalny jest postep i coraz wigksza wiedza o mozliwosci leczenia i kryteriach
kwalifikacyjnych do programoéw. Nalezy jednak zwrdci¢ uwage, ze programy nie obejmuja
wszystkich wskazan, w ktorych obecnie stosuje si¢ leki biologiczne w reumatologii, jak
np.leczenie tocylizumabem olbrzymiokomorkowego zapalenia tetnic i choroby Takayasu.
W programach terapeutycznych ujete sa nie tylko leki biologiczne, ale obecnie roéwniez
ukierunkowane na cel leki syntetyczne, czyli inhibitory kinaz Janusowych, takie jak
barycytynib i tofacytynib.

Dziatanie zespolu koordynacyjnego z jednej strony daje gwarancje wlasciwej oceny
wskazan do zakwalifikowania do programu, a z drugiej wspiera tez merytorycznie lekarzy
w przypadkach trudnych i niestandardowych.



Dr n. med. Anna Felis-Giemza

Zastgpca kierownika Kliniki i Polikliniki Uktadowych Choréb Tkanki Lgcznej
Narodowego Instytutu Geriatrii, Reumatologii i Rehabilitacji
im. prof. dr hab. med. Eleonory Reicher w Warszawie

2.3. Postep w leczeniu choréb reumatycznych w Polsce - leki
biologiczne i syntetyczne ukierunkowane na cel

Postep w leczeniu dokonuje si¢ miedzy innymi dzieki statemu wprowadzaniu na rynek
nowych lekow, w tym wytworzonych w wyniku zaawansowanych technologii, dajacych
szanse¢ na poprawe skutecznosci leczenia w wielu chorobach przewlektych. Istotnym ele-
mentem postepu w medycynie, cz¢sto bedacym nastepstwem wprowadzonych nowych
lekow, jest zmiana oczekiwan co do efektow leczenia skutkujaca nowym podejsciem do
terapii chorob przewlektych.

Choroby reumatyczne naleza do choréb przewleklych, generujacych duze koszty
bezposrednie i posrednie. Od kilkunastu lat, podobnie jak w innych chorobach, w reu-
matologii istniejg mozliwosci bardziej skutecznego leczenia chorych dzigki pojawieniu
sie lekow biologicznych.

Obecnie gtéwnym celem leczenia zapalnych choréb reumatycznych jest uzyskanie
klinicznej remisji choroby. Strategia leczenia Treat-to-Target (T2T) polega na takim do-
stosowaniu lekow modyfikujacych przebieg choroby (LMPCh), zaréwno klasycznych, jak
i biologicznych czy syntetycznych ukierunkowanych na cel, aby osiagna¢ remisje, a jesli to
nie jest mozliwe — aby osiagnac niska aktywnos¢ choroby. Ocenia si¢ aktywnos$¢ choroby
i stosownie do niej dostosowuje leczenie co 3 miesiace, az do osiagnigcia pozadanego celu/
efektu leczenia, czyli remisji choroby. Chorych z wysoka aktywnoscia choroby ocenia si¢
czesciej, nawet co 1-3 miesigce, dokumentuje aktywnos$¢ choroby i intensyfikuje leczenie.
Chorzy, ktorzy osiagneli niskg aktywnosc¢ choroby lub remisj¢, moga by¢ oceniani rzadziej,
nawet co 3-6 miesiecy.

Leczenie chordb reumatycznych lekami biologicznymi dostgpne jest w Polsce w ramach
programow lekowych. Przeznaczone s one dla chorych z ciezka, aktywna postacia choroby,
o przebiegu agresywnym czy z zajgciem narzadow.

Jeszcze 10 lat temu w Polsce dostep chorych na choroby reumatyczne do leczenia biolo-
gicznego byl znacznie utrudniony: istnialy tylko 2 programy terapeutyczne [leczenie reuma-
toidalnego zapalenia stawow (RZS)/mlodzienczego idiopatycznego zapalenia stawow (MIZS)
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oraz zesztywniajacego zapalenia stawow kregostupa (ZZSK)] i byta ograniczona liczba lekow
biologicznych (adalimumab, infliksymab, etanercept i rytuksymab). Ponadto w pierwszej
i drugiej linii leczenia obowiazywala , terapia inicjujaca’. Byta to najmniej kosztowna z punktu
widzenia ptatnika publicznego technologia medyczna (biorac pod uwage koszty podania,
liczbe podan, wymagana dawke, koszt pojedynczej dawki, koszt utylizacji niewykorzystanej
czesci leku ponoszony przez swiadczeniodawcow oraz rzeczywisty koszt leczenia pacjenta
w przypadku kontynuacji leczenia dtuzej niz rok). Terapia ta byla wskazywana w komunikacie
Ministra Zdrowia raz na 6 miesiecy, po negocjacjach cenowych z podmiotami odpowie-
dzialnymi. W ramach programu terapeutycznego u pacjentéw chorych na RZS leczeniem
pierwszoliniowym byl inhibitor TNF-alfa, ktory uzyskat status terapii inicjujacej.

Obecnie w Polsce sa 4 programy lekowe dla chorych na reumatyczne choroby zapalne
(Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 24 sierpnia 2020 r. w sprawie wykazu refun-
dowanych lekow, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobow medycznych na 1 wrzesnia 2020).

Choroby reumatyczne, takie jak RZS, MIZS, ZZSK, tuszczycowe zapalenie stawow (LZS)
czy nieradiologiczna posta¢ spondyloartropatii (nrSpA), powinny by¢ leczone zgodnie
z najnowszymi rekomendacjami EULAR (European League Against Rheumatism)/ ACR
(American College of Rheumatology)/GRAPPA (Group for Research and Assessment of Psoriasis
and Psoriatic Arthritis)/ ASAS (Assessment of SpondyloArthritis International Society). Chory
musi spelniac $cisle okreslone kryteria kwalifikacyjne, aby rozpocza¢ leczenie w ramach
programu lekowego lekami biologicznymi. Nalezy udokumentowac wczesniejsze leczenie
LMPCh w odpowiednich dawkach, z uwzglednieniem wystapienia nieskutecznosci czy
nietolerancji leczenia.

Jesli aktywnosc¢ choroby jest znaczna, pacjent w celu ostatecznej kwalifikacji do leczenia
biologicznego jest kierowany do osrodka majacego podpisany kontrakt z NFZ.

W programach lekowych czas leczenia dang substancja czynna w ramach programu,
przy pierwszym podawaniu leku biologicznego, nie moze by¢ dluzszy niz 18 miesiecy.
Wyjatek stanowi MIZS, w przypadku ktdrego czas leczenia wynosi 24 miesiace. Po ponow-
nym nawrocie aktywnosci choroby w ciagu 12 tygodni po przerwaniu (zakonczeniu) leczenia
biologicznego pacjent moze by¢ leczony bez limitu czasowego, z mozliwoscia zmniejszenia
dawek leku lub wydtuzenia odstepoéw miedzy poszczegdlnymi dawkami lekow.

Na przykladzie historii Osrodka Terapii Biologicznej (OTB) Narodowego Instytutu
Geriatrii, Reumatologii i Rehabilitacji w Warszawie mozna wykazac¢ postep w dostepie do
leczenia biologicznego i lekdw syntetycznych ukierunkowanych na cel. Osrodek Terapii
Biologicznej powstal 1 stycznia 2011 r., leczono wowczas 97 chorych we wskazaniach
ZZSK oraz RZS i MIZS (dorosli). Leki stosowane w tym czasie to: adalimumab, etanercept,
infliksymab oraz rytuksymab. Obecnie (na dzien 31.10.2020 r.) w OTB jest leczonych 1515
chorych (ZZSK, nrSpA, RZS, MIZS, LZS). Liczba chorych leczonych w ramach progra-
mow lekowych zwiekszyla si¢ 15-krotnie, zwiekszyla sie liczba wskazan, w jakich mozna
zastosowac terapie biologiczna, a takze znacznie liczba lekéw biologicznych o réznych
mechanizmach dziatania. W ciggu 2 ostatnich lat pojawity si¢ doustne leki syntetyczne
ukierunkowane na cel (ryc. 11 ryc. 2).
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Historia Osrodka Terapii Biologicznej
(OTB) w NIGRIR

Poczatek - 01.01.2011 - 97 chorych (ZZSK, RZS, MIZS)
Obecnie - 31.10.2020 - 1515 chorych (ZZSK, nrSpA, RZS, MIZS, tZS)
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Rycina 1

Liczba chorych na choroby
reumatyczne leczonych w Osrodku
Terapii Biologicznej Narodowego
Instytutu Geriatrii, Reumatologii

i Rehabilitacji w Warszawie w latach
2011-2020.

Rycina 2

Rosnaca liczba i réznorodnos¢
lekéw biologicznych oraz
ukierunkowanych na cel
stosowanych u chorych na choroby
reumatyczne leczonych w Osrodku
Terapii Biologicznej Narodowego
Instytutu Geriatrii, Reumatologii

i Rehabilitacji w Warszawie w roku
2017 vs 2020.

Obecnie lekarz, ktory prowadzi terapie chorych na RZS, zgodnie z rekomendacjami
EULAR, ma do dyspozycji wiele lekow modyfikujacych przebieg choroby (LMPCh): bio-

logicznych i ukierunkowanych na cel. Sa to:

- leki z grupy anty-TNF-alfa (adalimumab, certolizumab pegol, etanercept, golimumab

i infliksymab),
- abatacept (niedostepny w naszym kraju),

- tocylizumab, sarilumab (w Polsce jeszcze nie stosowany w RZS),

- rytuksymab,

- leki biopodobne (bpLMPCh), dopuszczone do obrotu za zgoda EMA i FDA (dla

lekow infliksymab, adalimumab, etanercept),

- inhibitory JAK-kinaz: barycytynib (BARI), tofacytynib (TOFA), oraz upadacytynib

(niedostepny w Polsce).

Wedlug ostatnich rekomendacji EULAR z 2020 r. w leczeniu RZS zmienila si¢ sita
zalecenia dotyczaca zastosowania lekéw biologicznych czy ukierunkowanych na cel.
W przypadku nieuzyskania remisji w czasie leczenia klasycznymi LMPCh ,,powinno si¢
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doda¢” inhibitor JAK-kinazy lub biologiczny LMPCh (a nie jak we wczesniejszych zale-
ceniach - ,,mozna rozwazy¢” dofaczenie leku biologicznego lub ukierunkowanego na cel).
Korzystna zmiana dotyczy rowniez kolejnosci stosowania biologicznych i syntetycznych
LMPCh - w pierwszej linii leczenia i kolejnych mozna wybra¢ dowolny lek.

Leki biologiczne i inhibitory JAK-kinazy powinny by¢ stosowane facznie z klasycznymi
lekami modyfikujacymi, przede wszystkim z metotreksatem (MTX). Jesli takie skojarzenie
nie jest mozliwe, rekomendacje EULAR wskazuja na zalety stosowania w monoterapii
inhibitora IL-6 i inhibitoréw JAK-kinazy.

Inhibitory JAK-kinaz maja udowodniona skutecznos$¢ nie tylko w monoterapii.
U chorych na RZS z niewystarczajaca odpowiedzia na MTX, leczenie skojarzone
tofacytynibem i MTX nie bylo gorsze od skojarzonego leczenia adalimumabem z MTX.
Wykazano réwniez skutecznos¢ inhibitorow JAK-kinaz dotyczaca ochrony przed progresja
radiologiczna. Progresja radiologiczna byta podobna po 52 tygodniach leczenia w grupach
chorych leczonych barycytynibem z MTX i adalimumabem z MTX.

Wybor lekow biologicznych i ukierunkowanych na cel zalecany przez EULAR nadal
jednak nie pokrywa si¢ z mozliwosciami terapeutycznymi dostepnymi w naszych progra-
mach lekowych, niezaleznie od wskazania. Szczegélnie jest to widoczne w leczeniu LZS,
poniewaz w ramach programow lekowych lekarze majg do dyspozycji znacznie mniejsza
liczbe lekow, nie sg dostgpne wszystkie mechanizmy dzialania, np. brak mozliwosci leczenia
inhibitorem fosfodiesterazy 4 (apremilastem) czy inhibitorem JAK-kinaz (tofacytynibem).

Niewatpliwie na postep i dostepnos¢ nowoczesnych terapii miato wptyw pojawienie
si¢ lekéw biopodobnych, co znacznie obnizylo ceng lekodw biologicznych i powinno mie¢
(i ma) przelozenie na mozliwos¢ leczenia wigkszej liczby pacjentow.

Pojawienie si¢ lekdw biopodobnych wiaze si¢ takze z nowymi problemami dla
lekarza prowadzacego terapie¢ biologiczna — koniecznoscia, czesto wielokrotnej, zamiany
leku oryginalnego na biopodobny, lekéw biopodobnych pomigdzy soba i odwrotnie.
W ogromnej wigkszosci przypadkow zamiany wynikaja nie ze wzgledoéw medycznych,
lecz z kryterium ceny.

Analizujac skutecznos¢ inhibitoréw TNF-alfa, w grupie chorych, u ktérych doko-
nano wielokrotnej zamiany lekow niewynikajacej ze wzgledow medycznych, wykazano
znamiennie statystycznie czestsze wystegpowanie objawow niepozadanych i zmniejszenie
skuteczno$ci w poréwnaniu z grupa chorych bez takich zamian.

Najnowsze zalecenia dotyczace stosowania lekow biopodobnych w chorobach reu-
matycznych rekomenduja rownowazne traktowanie lekow oryginalnych z biopodobnymi
i zamiang leku oryginalnego na biopodobny, bez obawy o zwigkszenie immunogennosci
i zmniejszenie skutecznosci. Przy wielokrotnej zamianie lekdw biopodobnych zalecaja
natomiast: szczegdlng ostroznos¢ z powodu braku badan, prowadzenie rejestrow me-
dycznych i przeprowadzenie wiarygodnych badan potwierdzajacych bezpieczenstwo
takiego leczenia. W zaleceniach tych podkresla si¢ decydujaca role lekarza i pacjenta
w podejmowaniu decyzji terapeutycznych, zamiana leku oryginalnego na biopodobny
czy zamiana pomiedzy lekami biopodobnymi nie powinna by¢ dokonywana bez wiedzy
chorego i leczacego go lekarza.
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Postep w leczeniu chorych na choroby reumatyczne nie tylko dotyczy liczby chorych
obecnie leczonych w Polsce w ramach programow lekowych, ale i wigkszej dostepnosci
iliczby lekdéw o réznych mechanizmach dziatania, biologicznych i syntetycznych ukierun-
kowanych na cel. Ciagle jednak jeszcze istnieja ograniczenia dotyczace leczenia. W Polsce
lekarz reumatolog prowadzacy leczenie biologiczne czy ukierunkowane na cel nadal nie
ma pelnej dowolnosci w wyborze leku, np. zamiany skutecznego leczenia jednym lekiem
z grupy inhibitoréw TNF-alfa na inny, m.in. w przypadku stwierdzenia ciazy i powrotu do
pierwszego leku, po zakonczeniu cigzy i okresu laktacji. W obu przypadkach zamiany leku
wymagana jest zgoda Zespotu Koordynacyjnego ds. Leczenia Biologicznego w Chorobach
Reumatycznych (czas do uzyskania zgody) oraz wystepuja trudnosci we wprowadzeniu
takiej zmiany w systemie SMPT.

Postepem w leczeniu chorych na choroby reumatyczne jest coraz wigksza wiedza doty-
czaca dziatan niepozadanych i przeciwwskazan do leczenia. Dziesig¢ lat temu catkowitym
przeciwwskazaniem do leczenia biologicznego bylo planowanie prokreacji, stwierdzenie ciazy
czy laktacja. Obecnie gremia ekspertéw rekomenduja kontynuacje leczenia biologicznego
w czasie ciazy czy laktacji, jesli odstawienie leku powoduje zaostrzenie choroby u matki.
Preferowanym lekiem z grupy inhibitoréw TNF-alfa w czasie planowania ciazy, stwierdzenia
ciazy i podczas laktacji jest certolizumab pegol, pozostate leki z tej grupy majg ograniczenia
w zastosowaniu, szczegolnie dotyczy to ostatniego trymestru ciazy.

Postep w leczeniu innych chordéb pozwala zmieni¢ podejscie do chorych na choroby
reumatyczne ze wspolistnieniem innych choroéb, np. wirusowego zapalenia watroby typu
C (WZW C). Obecnie istnieje mozliwos$¢ wyleczenia WZW C, a co za tym idzie mozliwos¢
kontynuowania leczenia biologicznego po wyleczeniu tego zapalenia. Jesli natomiast istnieje
ryzyko reaktywacji choroby wirusowej w czasie leczenia biologicznego, np. przewlektego
wirusowego zapalenia watroby typu B, istnieje mozliwos¢ wlaczenia profilaktycznego
leczenia przeciwwirusowego, rowniez dostepnego w programach lekowych (np. Program
B.106 - profilaktyka reaktywacji WZW B).

Podsumowanie

Obecnie lekarz reumatolog kwalifikujacy do leczenia biologicznego czy ukierunkowane-
go na cel musi mie¢ gruntowna wiedze na temat dostepnych lekow oraz profilu chore-
go, z uwzglednieniem nie tylko objawow migsniowo-szkieletowych, pozastawowych oraz
schorzen wspolistniejacych (np. zespotu metabolicznego, tuszczycy, zapalnych choréb jelit,
zapalenia blony naczyniowej oka), ale rowniez musi uwzglednia¢ plany chorego (np. rodzaj
pracy zawodowej, plany prokreacyjne). Liczba lekdw o réznych mechanizmach dziatania,
réznym spektrum dziatan niepozadanych, przeciwwskazan do stosowania leku czy inter-
akeji lekowych czyni z reumatologa szczegdlnego ,,profilera reumatycznego’, a wszystko
w celu uzyskania remisji, zgodnie z podejsciem T2T wg ACR/EULAR. Dzi¢ki takiemu
podejsciu mozna oczekiwac skutecznego leczenia wigkszosci chorych i zminimalizowania
niezaspokojonych potrzeb leczenia choréb reumatycznych.
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2.4. Czynniki sSrodowiskowe w rozwoju reumatycznych choréb
autoimmunologicznych

Wstep

Patogeneza autoimmunologicznych choréb reumatycznych jest ztozona, gléwna role
odgrywaja w niej predyspozycja genetyczna oraz czynniki srodowiskowe. Wsrod gtow-
nych czynnikéw srodowiskowych nalezy wymieni¢ infekcje, mikrobiom oraz narazenie
na wziewne zanieczyszczenia, takie jak dym papierosowy lub np. zwiazki krzemu.

Jawne klinicznie reumatoidalne zapalenie stawow lub toczen poprzedzone sg sekwencja
zdarzen immunologicznych prowadzacych do przerwania tolerancji, rozwoju fazy przed-
klinicznej (autoimmunizacji), w ktorej zaczynajg by¢ produkowane autoprzeciwciata, az po
faze jawnej choroby oraz jej progresji [1].

Reumatoidalne zapalenie stawow

Reumatoidalne zapalenie stawow (RZS) jest chorobg autoimmunologiczna, dotyczaca 0,5-1%
populacji i charakteryzujaca si¢ symetrycznym zapaleniem wielostawowym [2]. Choroba jest
przewlekla, prowadzi do destrukeji stawowej, niepelnosprawnosci, a wielokrotnie przejawia
sie rowniez objawami pozastawowymi [2].

Etiologia RZS nie jest do konca poznana, chociaz wiadomo, ze istotng role odgrywa
predyspozycja genetyczna (np.,,wspolny epitop”) [3] oraz czynniki srodowiskowe — zar6wno
infekcyjne, jak i nieinfekcyjne [4].

Jednym z najsilniejszych i najlepiej poznanych czynnikow srodowiskowych majacych
ogromne znaczenia w patogenezie RZS jest ekspozycja na dym tytoniowy - zaréwno
czynna, jak i bierna [5]. Palenie papierosow zwigksza ryzyko zachorowania gléwnie na
seropozytywne RZS, szczegdlnie u osob z predyspozycja genetyczna, posiadajacych ,,wspol-
ny epitop” [5]. Nie jest jasna rola palenia biernego, wydaje sie, ze ekspozycja w wieku
dorostym nie wptywa na ryzyko zachorowania, ale narazenie w Zyciu plodowym moze
przyczyniac si¢ do zachorowania (OR = 2,57,95% CI 1,13-5,89) [6].
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Narazenie zawodowe droga wziewng moze rowniez odgrywac role w rozwoju RZS [7].
Jednym z dobrze opisanych czynnikow jest ekspozycja na zwiazki krzemu. Wedlug badan
szwedzkich osoby narazone na wplyw krzemionki przez co najmniej rok wykazywaty pra-
wie 2-krotnie wyzsze ryzyko zachorowania na RZS w poréwnaniu z ryzykiem w populacji
ogolnej, u 0sob o wiekszej ekspozycji ryzyko to bylo nawet wyzsze [8]. Co ciekawe, w przy-
padku gdy osoba pracujaca z krzemionka palifa papierosy, to ryzyko zachorowania na RZS
zwiekszalo si¢ az 7-krotnie [9].

Nie jest do konca jasne, czy zanieczyszczenie powietrza ma zwiazek z ryzykiem rozwoju
RZS, chociaz zaobserwowano, ze osoby mieszkajace przy autostradzie czgéciej zapadaja na
zapalenie stawow [10].

Mimo ze prowadzono wiele badan dotyczacych wplywu diety na ryzyko wystapienia RZS,
dostepne dane nie daja jednoznacznej odpowiedzi. Zainteresowanie dieta i zapadalnoscia
wzrosto ze wzgledu na potencjalny wplyw spozywanych pokarméw na sklad mikrobiomu
jelitowego [11]. Sugeruje sie, ze niektore nawyki zywieniowe, takie jak spozywanie ryb, oliwy
i duzej ilosci warzyw, moga istotnie zmniejszac ryzyko zachorowania [12]. Chcac zapobiec
rozwojowi RZS, zdecydowanie lepiej pi¢ herbate niz kawe [13, 14], a umiarkowane spozycie
alkoholu przez kobiety moze wigzac si¢ z nizszym ryzykiem zachorowania na RZS [15].

Metaanaliza prac dotyczacych diety srodziemnomorskiej nie wykazata przydatnosci
tej diety w zapobieganiu RZS, ale pacjenci chorujacy na zapalenie stawow i przestrzegajacy
zalecen zywieniowych zglaszali mniejsze nasilenie dolegliwosci bolowych [16]. Zdrowa
dieta [17] i zdrowy styl zycia oprocz zapobiegania otylosci moga rowniez przyczynic si¢ do
obnizenia ryzyka zachorowania na RZS [18].

Toczen rumieniowaty ukladowy

Chociaz niekiedy rozwoj tocznia rumieniowatego ukltadowego (TRU) jest bezposrednio
zwiazany z predyspozycja genetyczng (pacjenci z mutacjami genow kodujacych biatka
dopetniacza) [19], to w wigkszosci przypadkow oprocz predyspozycji genetycznej konieczne
jest zadzialanie czynnikow srodowiskowych [20], wsréd ktorych wymieniane sg zarowno
czynniki infekcyjne, jak i nieinfekcyjne. Dobrze opisany jest zwiazek niektorych lekdw,
np. penicylaminy, hydralazyny, z rozwojem tocznia polekowego [21].

Mimo ze ekspozycja na swiatto UV zwigksza ryzyko wystapienia zaostrzenia tocznia,
to zwiazek z ryzykiem zachorowania nie jest jasny [22]. Z badan eksperymentalnych
wiadomo, ze $wiatlo ma silne dzialanie immunomodulujace, ale nie ma jednoznacz-
nych wynikéw badan epidemiologicznych potwierdzajacych zwiazek silnej ekspozycji
Z rozwojem tocznia.

Tak jak w przypadku innych choréb z kregu ukladowych choréb tkanki tacznej,
zawodowa ekspozycja na krzemionke i zwiazki krzemu moze sprzyja¢ rozwojowi TRU [23].
Innym czynnikiem moze by¢ narazenie na dzialanie pestycydow i srodkow owadobojczych,
rozpuszczalnikow oraz olei mineralnych [24]. Konieczne sg dalsze badania, ktore potwierdza
lub wyklucza zwiazek powyzszych czynnikow z rozwojem tocznia.
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Palenie papierosow rowniez sprzyja zachorowaniu na toczen. Wedlug metaanalizy ryzyko
zachorowania jest 1,5 raza wigksze u obecnych palaczy w poréwnaniu z osobami niepala-
cymi [25]. Palenie bierne prawdopodobnie nie zwieksza ryzyka.

Dieta réwniez moze wplywac na ryzyko zachorowania i przebieg tocznia. Na podstawie
opublikowanych danych sugeruje sie, Ze dieta niskokaloryczna i niskobiatkowa, z duzg za-
wartoscia blonnika, wielonienasyconych kwaséw oraz witamin i polifenoli moze modulowa¢
przebieg i nasilenie zapalenia w toczniu. Nie jest do konca natomiast jasne, czy stosowanie
sie do zdrowych nawykow zywieniowych zmniejsza ryzyko zachorowania [26]. U osob
pijacych alkohol w sposob umiarkowany wystepuje nizsze ryzyko zachorowania na toczen
w porownaniu z osobami niepijacymi [27].

Niedawno zostaly opublikowane interesujace wyniki badan na modelu mysim tocznia,
ktore sugeruja zwiazek spozywania tryptofanu w diecie ze skfadem mikrobiomu jelitowego
myszy i podatnoscia na rozwoj tocznia [28]. Konieczne sa badania metabolizmu tryptofanu
u ludzi chorujacych na toczen i inne choroby autoimmunologiczne.

Idiopatyczne miopatie zapalne

Idiopatyczne miopatie zapalne sg grupa choréb ukladowych, w ktérych dos¢ czgsto oprocz
zajecia miesni i skory obserwuje sie rozwdj choroby srodmiazszowej ptuc. Zmiany dotyczace
pluc moga by¢ pierwszym, a czasem nawet jedynym objawem choroby, dlatego narazenie
droga wziewna jest brane pod uwagg jako czynnik indukcyjny rozwoju choroby.

Ryzyko rozwoju zapalenia mig¢$ni moze by¢ zwigzane z zyciem plodowym. Wedtug ba-
dania Orione takie czynniki, jak: palenie papieroséw przez ci¢zarna matke (OR=13,76 [95%
CI 1,21-144]), ekspozycja zawodowa na pyly (OR=35,39 [95% CI 1,97-632,80]) oraz ekspo-
zycja na wysokie stezenia CO w trzecim trymestrze ciazy (OR=12,21 [95% CI 1,28-115,96])
zwigzane byly z wyzszym ryzykiem zachorowania przez dziecko na mlodziencze zapalenie
skérno-mie$niowe [29].

Ekspozycja zawodowa w zyciu dorostym na gazy, pyly lub dymy takze jest wigzana
z ryzykiem zachorowania na zespdt antysyntetazowy [30]. Ekspozycja na plesnie, ptactwo
i pierze w srodowisku domowym moze wiazac si¢ z wyzszym ryzykiem zachorowania na
zespol antysyntetazowy i wystapienia objawow ptucnych [31].

Obserwacje dotyczace czestszego wystepowania zapalenia skorno-migsniowego u miesz-
kancow okolic okotoréwnikowych sugeruja zwigzek promieniowania UV z rozwojem podty-
pu miopatii zapalnej [32,33]. Do innych czynnikow ryzyka naleza: niskie stezenia witaminy D,
spozywanie alkoholu czy wptyw lekow stosowanych przez pacjenta, przede wszystkim lekow
z grupy statyn, fibratow oraz glikokortykosteroidow ogolnoustrojowych [32]. Zapadalnos¢
na zapalenie wielomiesniowe z obecnoscia przeciwcial MDAS jest sezonowa, ze szczytem
zachorowania mig¢dzy pazdziernikiem a marcem, choroba czesciej dotyczy osob mieszkaja-
cych w poblizu zbiornikéw wodnych [34].

Twardzina ukladowa

Twardzina ukfadowa jest choroba uktadowg tkanki facznej, w rozwoju ktorej role odgrywaja
zarowno czynniki genetyczne, jak i sSrodowiskowe [35]. Obserwacje dotyczace zwigkszonej
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czestosci wystepowania w pewnych miejscach, np. w bezposrednim sasiedztwie lotniska [36]
lub w rejonie kopaln azbestu [37], moga dowodzi¢ istotnej ekspozycji na czynniki wziewne,
w tym zanieczyszczenia czy chemikalia.

W przypadku twardziny bardzo istotnym czynnikiem rozwoju choroby wydaje si¢
ekspozycja zawodowa [35]. W niektorych kohortach, zwlaszcza w populacji mezezyzn,
az u 70% o0sob rozwoj twardziny wiazany jest z ekspozycja na czynniki zawodowe [38].
Gléwnym winowajca wydaje si¢ krzemionka i rozpuszczalne zwiazki krzemu, ale inne
czynniki, np. narazenie na dzialanie azbestu czy zywic epoksydowych, moga mie¢ zna-
czenie [35]. Metaanaliza badan kohortowych (obejmujaca 247 563 pacjentdw) ujawnita,
ze pracownicy eksponowani na krzemionke (np. pracownicy odlewni, kamieniarze,
gornicy, osoby pracujace z betonem) wykazywali istotnie wyzsze ryzyko zachorowa-
nia na twardzing RR 17,52 (95% CI 5,98-51,37, p <0,001) [39]. Co wigcej, ekspozycja
na krzemionke zwiazana jest z cigzszym przebiegiem klinicznym, wyzsza $miertelnoscia,
czestszym rozwojem owrzodzen na palcach oraz zajeciem pluc i serca [35]. Ekspozycja
na zywice epoksydowe réwniez prawie 3-krotnie zwigksza ryzyko zachorowania na
twardzine [39].

Narazenie na zanieczyszczenia Srodowiskowe, zwlaszcza pyly o malej $rednicy cza-
steczki, odgrywa istotng role w rozwoju wielu choréb autoimmunologicznych; po zamachu
na World Trade Center odnotowano istotny wzrost czestosci wystepowania chordb auto-
immunologicznych wsrdd pracownikéw sprzatajacych po katastrofie, ryzyko bylo istotnie
wyzsze u osob, ktore pracowaly w ruinach bezposrednio po katastrofie [7]. Na rozwdj
twardziny wptywa rowniez azbest; w miescie Libby w USA, w ktérym znajduja si¢ kopanie
azbestu, obserwowano istotny wzrost zapadalno$ci na choroby autoimmunologiczne, w tym
twardzing (7 razy wyzsza zapadalno$¢ niz ogoélnie w USA) [37]. Do pozostalych czynnikow
majacych prawdopodobny udzial w rozwoju twardziny naleza: spaliny wydzielajace sie
w trakcie spawania [40], pestycydy [39] i metale cigzkie [41].

Podobnie jak w przypadku tocznia, na patogeneze twardziny moga wptywac leki, w tym
bleomycyna, taksany, doksorubicyna, chociaz nalezy podkreslic, ze sg to raczej obserwacje
przypadkow, a reakcje mialy bardziej charakter lokalny dotyczacy skory, a nie narzadow
wewnetrznych i nie byty zwiazane z produkejg autoprzeciwciat typowych dla twardziny [35].
Metaanalizy nie potwierdzily natomiast zwiazku implantow silikonowych z rozwojem cho-
roby [40]. Czynnikiem dietetycznym sprzyjajacym rozwojowi twardziny i wplywajacym na
cigzko$¢ jej przebiegu moze by¢ niedobdr witaminy D [42].

Podsumowanie

Przez wiele lat czynniki srodowiskowe byly wymieniane jako jedna z mozliwych przy-
czyn rozwoju choréb uktadowych tkanki facznej, mimo ze trudno bylo znalez¢ zwiazki
bezposrednio indukujace rozwdj choroby, wyjatkiem jest zespol toksycznego oleju czy
eozynofilia-mialgia.

Obecnie przed badaczami okres intensywnych badan zlozonych interakeji epigene-
tycznych pomiedzy srodowiskiem a ekspresja gendw, ktory niewatpliwie poszerzy wiedze
o patogenezie chordb ukltadowych tkanki facznej. Interesujace wyniki badan na modelach
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mysich dotyczace zwigzku diety ze skfadem mikrobiomu i podatnoscig na choroby autoim-
munologiczne beda wymagaly weryfikacji u ludzi.
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2.4. Aspekty geriatryczne reumatoidalnego zapalenia stawow

Wedlug danych Giéwnego Urzedu Statystycznego w 2017 r. w Polsce mezczyzni zyli prze-
cigtnie 74 lata, natomiast kobiety niemal 82 lata. Umowny okres trwania staro$ci okresla
sie na 60 lat — od 60. r.z. do 120 lat, a wigc staro$¢ trwa réwnie diugo jak mtodos¢ i wiek
dojrzaly. Ludzie zyja coraz dluzej i coraz czesciej towarzysza im w starszym wieku choroby
przewlekle, w tym reumatyczne. Starzenie si¢ organizmu i postepujace wraz z wiekiem
fizjologiczne zmiany w narzadach, w tym w ukladzie immunologicznym, skutkuja pewnymi
odmiennosciami przebiegu chordb przewlektych w starszym wieku.

Choroby przewlekte u senioréw czesciej przebiegaja z nietypowymi objawami odbie-
gajacymi od klasycznego obrazu klinicznego. Przykladem tego sa chociazby proby rézni-
cowania reumatoidalnego zapalenia stawow (RZS, rheumatoid arthritis — RA) na zapalenia
o poznym (elderly onset rheumatoid arthritis - EORA) i wczesnym poczatku (young onset
rheumatoid arthritis - YORA). EORA czesciej pojawia si¢ u mezczyzn, stosunek liczbowy
zapadalno$ci mezczyzn do kobiet na t¢ posta¢ choroby wynosi 1:2, natomiast w przypadku
YORA wspotczynnik ten wynosi 1:4

EORA czgsciej ma ostry poczatek objawow, czesciej przebiega z zajeciem duzych sta-
wow i objawami ogolnymi zapalenia, czg¢sciej w jego przebiegu pojawia si¢ niedokrwistos¢
chordb przewlektych i czesciej dochodzi do samoistnych remisji. Rzadziej natomiast w tym
fenotypie zapalenia pojawiaja si¢ zmiany w miazszu pluc i dodatni czynnik reumatoidalny.
Rzecza wymagajaca podkreslenia jest geriatryczny aspekt RZS o péznym poczatku - pacjenci
tacy czesciej cierpig z powodu wielochorobowosci i czesciej wystepuja u nich dziatania
niepozadane lekdw wynikajace z polifarmakoterapii i polipragmazji.

W Polsce wielochorobowos¢, czyli wspotwystepowanie co najmniej dwoch chordb
przewleklych wymagajacych zréznicowanego podejscia diagnostyczno-terapeutycz-
nego, dotyka 70% populacji w wieku 60-69 lat i az 90% w wieku 70-79 lat. W obrazie
wielochorobowosci w naszym kraju dominuja schorzenia kardiologiczno-metaboliczne
i choroby ukladu oddechowego. W wielu publikacjach naukowych dowiedziono, ze
wystepowanie wielochorobowosci u chorych na reumatoidalne zapalenie stawow, nie-
zaleznie od takich zmiennych, jak wiek pacjenta, czas trwania i wyjsciowa aktywnos¢
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choroby, ple¢, wezesniejsze schematy leczenia i seropozytywnosc, wigze sie z nizsza
skutecznoscia leczenia lekami modyfikujacymi przebieg choroby i mniejsza szansa na
uzyskanie remisji lub ograniczenia aktywnosci RZS.

Podeszty wiek to rowniez nieuchronne zblizanie si¢ konca zycia. Wedlug danych
Organizacji Wspotpracy Gospodarczej i Rozwoju ludzie najczesciej umieraja (w kolejnosci)
z powodu choréb uktadu krazenia, nowotwordw ztosliwych i choréb uktadu oddechowego -
przewleklej obturacyjnej choroby ptuc oraz zapalen ptuc. W Polsce na przewlekta niewy-
dolnos¢ serca choruje ok. 1,3 mln obywateli.

Typowym geriatrycznym fenotypem niewydolnosci serca u 0sob w starszym wieku jest
niewydolnos¢ rozkurczowa z zachowang frakcja wyrzutowa (heart failure with preserved
ejection fraction - HFpEF) zwiazana przede wszystkim ze wspolwystepowaniem cukrzycy
i nadci$nienia tetniczego oraz plci zenskiej. W badaniach udowodniono, ze u chorych na
RZS istnieje ponad 20% wigksze ryzyko rozwoju niewydolnosci serca i 70% wieksze ryzyko
zgonu w jej przebiegu. Co wigcej, wiekszos¢ przypadkéw niewydolnosci serca u chorych
na RZS to wlasnie ,,geriatryczna” HFpEE przy czym RZS ma by¢ niezaleznym czynnikiem
ryzyka jej rozwoju. Ryzyko rozwoju tej niewydolnosci koreluje dodatnio z wysoka aktyw-
noscia zapalng choroby, a na przyklad ujemnie z leczeniem przy uzyciu metotreksatu czy
glikokortykosteroidow. W badaniach wskazywano, ze u chorych na RZS czesto bagatelizo-
wano pierwsze objawy niewydolnosci serca, przez co w tej grupie o kilka miesiecy bywa
opodzniona diagnostyka kardiologiczna, poniewaz dolegliwosci krazeniowe przypisywane sa
prawdopodobnie chorobie podstawowej lub dzialaniom niepozadanym lekéw.

Po chorobach uktadu krazenia druga co do czestosci przyczyna zgonéw w populacji
geriatrycznej sa nowotwory ztosliwe. W Polsce, zgodnie z danymi Krajowego Rejestru No-
wotwordw, najczestsze z nich u kobiet to rak sutka, jelita grubego i ptuca, a u mezczyzn —
pluca, gruczotu krokowego i jelita grubego, przy czym rak ptuca jest najczestsza przyczyna
zgonow wéréd nowotwordw zlosliwych. Ocenia sie, ze ogétem nowotwory ztosliwe u chorych
na RZS zdarzaja si¢ 0 mniej wigcej 10% czesciej niz w populacji bez schorzen z autoagresji.
Glownie z uwagi na wigksza liczbe przypadkow chioniakoéw, a zwlaszcza chioniaka Hodg-
kina. Rzadziej natomiast niz w populacji ogélnej zdarza sie¢ rak sutka czy rak jelita grubego.
Niestety chorzy na RZS sa pacjentami podwyzszonego (o 63%) ryzyka zachorowania na
najgrozniejszy nowotwor zlosliwy, czyli na raka pluca, w przypadku ktdrego sredni wiek
zapadalnosci w Polsce to 70 lat. Warto zatem zachowac ,,czujnos¢ onkologiczna” u chorych
na RZS w podesztym wieku, zwlaszcza jezeli palili lub palg tyton.

Udowodniono réwniez, ze w Europie chorzy na RZS 2-krotnie czesciej zapadaja na
przewlekla obturacyjna chorobe pluc, ktéra - chociaz powigzana z paleniem tytoniu i za-
nieczyszczeniami powietrza - jest uznawana za niezalezny od nikotynizmu czynnik ryzyka
rozwoju raka pluca. Zapadalnos¢ na przewlekly obturacyjna chorobe ptuc (POChP) jest
wysoka przede wszystkim w podesztym wieku. Wedtug danych z rejestru brytyjskiego ryzyko
zachorowania na POChP u mezczyzn w wieku 40 lat jest 30-krotnie mniejsze niz w wieku
70 lat, u kobiet réznica ta jest kilkunastokrotna.

Kolejny problem zdrowotny wieku podesztego to zapalenia ptuc, ktore sa powszechna
przyczyna hospitalizacji seniorow. Doswiadczenia dunskie wskazuja, ze pacjenci chorzy
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na RZS w przedziale wiekowym 70-79 lat sg czesciej hospitalizowani z powodu zapalen
ptuc niz ich réwnolatkowie bez RZS (37,2% vs 25,7%), a ponadto, pomimo Ze rokowanie
w obydwu grupach jest podobne, to w przypadku podwyzszonych wskaznikéw aktywnosci
RZS chorzy sa obcigzeni wielokrotnie wyzszym ryzykiem zgonu w ciagu 3 miesi¢cy od
hospitalizacji.

Podsumowanie

Wydluzanie si¢ $redniej dtugosci zycia stawia chorych na RZS w obliczu koniecznosci
zmagania si¢ z typowymi zdrowotnymi problemami geriatrycznymi, z ktérych wiele
jest bardziej nasilonych i rokowniczo niekorzystnych w tej grupie chorych w poréwna-
niu z populacja bez schorzen autoimmunologicznych. Warto o tym pamigtac, planujac
postepowanie diagnostyczno-terapeutyczne u seniorow chorych na reumatoidalne
zapalenie stawow.



3. Tworzenie osrodkow badan naukowych
i europejskie sieci referencyjne

Agnieszka Ryniec

p.o. Dyrektora Centrum Rozwoju Badat Klinicznych
w Agencji Bada# Medycznych

3.1. Centrum Rozwoju Badan Klinicznych - zrealizowane dziatania
i plany na przysztos¢

Wstep

Agencja Badan Medycznych (ABM) jest panstwowg agencja odpowiedzialng za rozwdj
badan w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu. Jej celem jest budowa inno-
wacyjnego systemu opieki zdrowotnej. Jedna z inicjatyw ABM jest powstanie Centrum
Rozwoju Badan Klinicznych (CRBK), ktére zajmuje si¢ inicjowaniem, wspieraniem
i wdrazaniem projektow organizacji badan klinicznych w Polsce. Jednym z wazniejszych
zadan CRBK jest rozwoj niekomercyjnych badan klinicznych stanowiacych obecnie
zaledwie 2,5% rejestrowanych badan w Polsce. Poprawa planowania, organizacji, reje-
stracji i realizacji tego typu badan pozwoli na ich rozwdj i przetozy si¢ na lepszy dostep
pacjentéw do nowoczesnych terapii.

Cele i zadania Centrum Rozwoju Badan Klinicznych

Realizujac swdj cel, Centrum Rozwoju Badan Klinicznych (CRBK) wspiera rozwoj rodzimej
biotechnologii i prowadzi szeroka dyskusj¢ na temat znaczenia i potencjatu biotechnologii
dla rozwoju gospodarczego. Centrum dazy do wypracowania odpowiednich warunkow do
tworzenia innowacyjnych technologii, uatrakcyjnienia rynku badan klinicznych i zwigksze-
nia liczby realizowanych badan, co ma prowadzi¢ do zmiany obecnego systemu w kierunku
coraz bardziej spojnego oparcia go na badaniach naukowych.
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Do dziatan juz zrealizowanych i w trakcie realizacji naleza:

1. Stworzenie Krajowej Wyszukiwarki Badan Klinicznych (KWBK) - polskojezycznej,
o przyjaznym interfejsie, intuicyjnych filtrach z podzialem na badania niekomercyjne
i komercyjne.

2. Projekt,,Pacjent w badaniach klinicznych” (ankieta, ulotka informacyjna, filmy edu-
kacyjne, aktualizowane tresci na stronach internetowych www i FB).

3. Drzialania edukacyjne i zwiekszanie kompetencji lekarzy w obszarze badan niekomer-
cyjnych poprzez prowadzenie seminariow czy uruchomienie strony internetowej dla
badaczy, na ktorej moga oni znalez¢ wiele informacji o badaniach niekomercyjnych.
Planowane jest tez ulatwienie w postaci zamieszczenia wzoréw dokumentow, takich
jak protokol, umowa czy broszura badacza. POWR.05.02.00-00-0008/19.

4. Dotlaczenie w 2019 r. ze statusem tzw. obserwatora do inicjatywy miedzynarodowej,
tj. Europejskiej Sieci Infrastruktur Badan Klinicznych (European Clinical Research
Infrastructure Network — ECRIN) jako jej czgs¢ — Polish Clinical Research Infrastructure
Network (POLCRIN). Jest to krajowa sie¢ osrodkow prowadzacych badania kliniczne
produktéw leczniczych i wyrobéw medycznych, do pierwszych czterech osrodkéw
obecnie zostaly dotaczone kolejne dwa, stale jest aktualizowana strona www oraz
dostepne sg aktualne raporty.

5. Drzialania infrastrukturalne, czyli wylonienie pierwszych dziesieciu osrodkow
tzw. Centréw Wsparcia Badan Klinicznych (CWBK). Jest to pierwsze kompleksowe
wsparcie dla polskich publicznych placowek prowadzacych badania kliniczne.
Ich stworzenie ma ulatwic¢ dziatanie w zakresie zarzadzania, koordynacji, obstugi
finansowej, prawnej, doradztwa naukowego. To usprawnienie w badaniach niekomer-
cyjnych skroci czas odpowiedzi dotyczacej mozliwosci prowadzenia badania przez
osrodek (14 dni),sporzadzania budzetu badania (14 dni), oceny merytorycznej badania
(30 dni) i przygotowania dokumentacji badania (6 miesiecy). W badaniach komer-
cyjnych to rozwiazania rowniez postuzy sprawnemu procedowaniu badan od etapu
oceny stadium wykonalnosci (feasibility) - 5 dni, odpowiedzi na zapytania (14 dni)
do negocjacji kontraktu (60 dni).

Plany na 2021 rok

Dzieki juz rozpoczetym inicjatywom w 2021 r. mozliwe bedzie opracowanie Raportu z badan
klinicznych w Polsce, ostatni taki raport ukazat si¢ w 2015 r.

Celem na 2021 r. jest zwigkszenie udziatu polskiej sieci osrodkéw w miedzynarodowych
strukturach i ustanowienie korespondenta EU.

Kontynuacja programu POWR.05.02.00-00-0008/19 pozwoli na zorganizowanie konfe-
rencji o roli prawnikéw w badaniach klinicznych i konferencji otwartej na temat roli zespotu
badawczego w badaniach, a takze kolejnych edycji szkolen (II i III edycja) oraz dziatan
edukacyjnych dla 150 lekarzy POZ.

Rozpoczgto rozmowy o wspolpracy z Medical Research Council (MRC), co daje nadziej¢
na miedzynarodowa wspolprace, mozliwos¢ korzystania ze wspolnej platformy dla badaczy
czy szkolenia personelu.
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Planowane jest monitorowanie i kontrola juz wybranych w drodze konkursu osrodkow
oraz otwarcie II edycji konkursu. Planowane jest przeprowadzenie certyfikacji osrodkéw
tak, aby poziom referencyjnosci odzwierciedlal stan przygotowania do realizacji projektu.
Prowadzone bedg szkolenia i dziata¢ bedzie platforma umozliwiajaca wymiane informacji,
planowane jest utworzenie portalu polskiej sieci osrodkow.

Osrodki otrzymaly juz pierwsza ankiete preferencji bedaca informacja dla Agencji
o zakresie potrzeb osrodka, na podstawie ankiety mozna bedzie ustali¢ mozliwosci osrodka
co do prowadzenia szkolen, systemu jakosci, oceny stadium wykonalnosci, organizacji
i narzedzi IT. To wszystko przyczyni si¢ do jak najlepszego i wlasciwie ukierunkowanego
wsparcia Agencji dla osrodkow.

Podsumowanie

Kompleksowe i systemowe wsparcie realizacji badan - zaréwno komercyjnych, jak i nie-
komercyjnych - jest mozliwe dzigki dziatanosci Centrum Rozwoju Badan Klinicznych
i Centréw Wsparcia Badan Klinicznych, ktére funkcjonuja w modelu ustug wspdlnych.
Beneficjentem wszystkich tych dzialan ma by¢ pacjent, korzyscia bedzie tez wspotpraca na
gruncie polskim i miedzynarodowym, do czego przyczyni si¢ powstanie polskiej jednostki
(POLCRIN) w ramach europejskiej sieci ECRIN. Agencja Badan Medycznych jest otwarta
na wspolprace, udziela informacji dotyczacych swojej dzialanosci i wymagan w aplikowaniu
do CWBK.

Przydatne linki:

https://abm.gov.pl/

http://polcrin.abm.gov.pl/

ECRIN https://www.ecrin.org/

http://pacjentwbadaniach.abm.gov.pl/

https://www.gcppl.org.pl/
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z ramienia prezesa AOTMiT w tworzenie Narodowego Planu dla Choréb
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3.2. Sieci referencyjne chorob rzadkich - terazniejszos¢ i przysztos¢

Choroby rzadkie (rare diseases) to spektrum réznorodnych, przewleklych schorzen, ktorych
wspolnym mianownikiem jest niska badz bardzo niska czestos¢ wystepowania. Choroby
te zagrazajq zyciu lub powodujg przewlekly ubytek zdrowia i wyniszczenie organizmu,
pogarszaja jakos¢ zycia, czgsto powodujg dtugotrwala niepelnosprawnos¢ i uniemozliwiajg
prawidiowe funkcjonowanie chorego.

Zgodnie z danymi dostepnymi w literaturze szacuje sie, ze liczba istniejacych obecnie
chorob rzadkich waha si¢ pomiedzy 6000 a 8000, a w ciagu zycia cierpi na nie od 6 do 8%
populacji. Oznacza to, ze pomimo faktu, iz kazda z choréb rzadkich charakteryzuje si¢ niska
czestoscia wystepowania, to catkowita liczba osob dotknietych rzadkimi chorobami w UE
wynosi 27-36 mln, a na $wiecie ok. 350 mln.

Szacuje sig, ze ok. 80% chordb rzadkich ma podloze genetyczne, dotycza one 3-4% uro-
dzen. Obecnie zidentyfikowanych jest ponad 3000 genéw odpowiadajacych za ten obszar
chorobowy.

Do chordb rzadkich nalezy wigkszos¢ wad wrodzonych, wiele rodzajow nowotwo-
réw, w tym wszystkie nowotwory wystepujace u dzieci (raka diagnozuje si¢ u jednego
na 500 dzieci ponizej 15. r.z.). Literatura przedmiotu wskazuje, iz 75% choréb rzadkich
dotyczy dzieci.

Brak wlasciwie prowadzonej polityki zdrowotnej w aspekcie chordb rzadkich oraz
ograniczony zasob wiedzy specjalistycznej przyczyniaja si¢ do opoznienia rozpoznawania
omawianych schorzen i opdznionego dostepu do opieki. Prowadzi to do dodatkowego
pogorszenia si¢ stanu fizycznego, psychicznego i umystowego chorych, czasem do narodzin
chorego rodzenstwa. Informacje literaturowe i medialne wskazuja, iz srednia europejska
czasu od zaobserwowania objawow do postawienia diagnozy to ok. 1,5 roku, natomiast
25% pacjentow czeka na wlasciwe rozpoznanie ok. 4 lat. Przed ustaleniem rozpoznania
wielu pacjentow byto zdiagnozowanych nieprawidtowo, u innych nie udato si¢ zidenty-
fikowac choroby. Nieprawidtowe rozpoznanie czesto prowadzi do bezpodstawnych i nie-
potrzebnych interwencji medycznych (operacji, niepotrzebnej diagnostyki, niewlasciwej
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farmakoterapii), a przede wszystkim do braku zapewnienia wtasciwej opieki medycznej,
w tym psychologiczne;j.

Zgodnie z danymi National Institutes of Health tylko 5% rzadkich choréb ma celowane
terapie lekowe. Pozostale schorzenia moga by¢ leczone tylko doraznie (leczenie wspomagajace,
przeciwbolowe, paliatywne), niekiedy rehabilitacja jest jedynym sposobem na spowolnienie
degradacji organizmu.

Badania kliniczne nowych lekéw w leczeniu choroéb rzadkich to ogromne wyzwanie dla
wspolczesnego srodowiska medycznego oraz szansa dla pacjentow. Postep inzynierii gene-
tycznej sprawia, Ze na calym $wiecie trwaja badania nad ukierunkowanymi na konkretnych
pacjentow terapiami wykorzystujacymi komarki macierzyste, terapie genowe i modulacje
terapeutyczne gendw (pominiecie egzonu, antysensowne oligomery, interferencja RNA).
Na swiecie, w tym w Europie, na réznym poziomie zaawansowania i w roznych fazach badan
klinicznych, prowadzone sa prace badawcze dla kilku tysiecy czasteczek skierowanych do
leczenia choréb rzadkich. Tylko nielicznym czasteczkom uda si¢ dojs¢ do etapu rejestracji.
Obecnie w UE ze wszystkich zarejestrowanych lekéw ok. 10% stanowig leki sieroce, prze-
znaczone do leczenia choroéb rzadkich, natomiast wsrdd innowacyjnych terapii genowych
50% dotyczy tego obszaru.

Ponad dwa tysiace choréb rzadkich mozna rozpozna¢ na podstawie proby biologicznej
(biotestu). Ze wzgledu na t¢ duza liczbe oraz koniecznos¢ opracowania i walidacji okreslo-
nego zestawu prob diagnostycznych w odniesieniu do kazdej choroby, Zaden pojedynczy
kraj nie moze by¢ samowystarczalny pod wzgledem zaopatrzenia w proby biologiczne,
dlatego na tym polu niezbedna jest wspolpraca miedzy krajami europejskimi. Polska ma
jeden z najsilniej rozwinietych modeli badan przesiewowych u noworodkéw — w chwili
obecnej wdrozony program pozwala przeprowadzac badania w kierunku 29 wrodzonych
chorob rzadkich.

W opublikowanym w 2008 r. przez Komisj¢ Europejska dokumencie ,Rzadkie choroby -
wyzwania stojace przed Europa” podkreslono, iz w odniesieniu do chordb rzadkich,
pomimo roznorodnosci objawow klinicznych, problemy zwigzane z dostgpem do leczenia
i brakiem wiedzy sa wspoélne dla nich wszystkich i nalezy niezwlocznie poczynic¢ starania
promujace krajowe plany oraz kompleksowe strategie w celu poprawy swiadczenia opieki
dla pacjentow z rzadkimi chorobami. W 2009 r. Parlament Europejski wydat zalecenia, aby
do konca 2013 r. przygotowa¢ Narodowe Plany dotyczace choréb rzadkich. Polska jako
jedyny kraj do dnia dzisiejszego takiej strategii oficjalnie nie opublikowata.

Obecnie trwajg intensywne prace w Ministerstwie Zdrowia nad przygotowaniem i wdro-
zeniem Narodowego Planu dla Choréb Rzadkich, ktéry w swoich zatozeniach objatby
kluczowe aspekty organizacyjne systemu opieki zdrowotnej. Narodowy Plan dla Choréb
Rzadkich z zatozenia ma by¢ narzedziem polityki zdrowotnej ukierunkowanej na potrzeby
pacjentow z chorobami rzadkimi. Celem programu jest wprowadzenie systemowych i trwa-
tych rozwiazan oraz zorganizowanie $ciezek opieki zdrowotnej dla pacjentoéw cierpiacych
na rzadkie choroby przez podejmowanie wspotpracy z odpowiednimi specjalistami oraz
wymiane¢ wiedzy specjalistycznej 0sob zawodowo zajmujacych si¢ ta dziedzina.
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Zidentyfikowano 6 priorytetowych obszarow, w ktorych opisano i zaproponowano
dziatania wraz z harmonogramem i miernikami. Sa to: o$rodki (centra) eksperckie; diagno-
styka; dostep do lekow stosowanych w terapii chordb rzadkich; rejestry; paszport pacjenta
z choroba rzadka oraz platforma edukacyjna dla pacjentow.

W obszarze osrodkow referencyjnych zatozono ich powotanie przez Ministra Zdrowia na
bazie istniejacych placowek o najwyzszym poziomie referencyjnym. W zakladanym modelu
organizacji kompleksowej i koordynowanej opieki medycznej nad pacjentami z choroba-
mi rzadkimi beda one odgrywac kluczowa role. Dzieki wspolnemu dziataniu na obszarze
kraju oraz powiazaniu z europejskimi sieciami referencyjnymi choroéb rzadkich (European
Reference Network for Rare Diseases — RD ERNs) poprzez cztonkostwo w tych strukturach
zaspokoja potrzeby pacjentow w zakresie diagnostyki i leczenia na miare wspotczesnych
mozliwosci. W pozostatych obszarach zaproponowano rowniez wiele innowacyjnych roz-
wiazan, uwzgledniajacych szybszy dostep do zawansowanych metod diagnostycznych, jak
réwniez uproszczone $ciezki dostepu do nowoczesnych terapii.

Z uwagi na specyfike chorob rzadkich oraz w znamiennej wiekszosci brak zidentyfiko-
wanych terapii celowanych niezbedne jest podjecie szerokich dziatan umacniajacych polityke
zdrowotna w tym zakresie, poprawe diagnostyki chorob rzadkich, rozwijanie europejskiej
wspolpracy i koordynacji dzialan w odniesieniu do tego obszaru.

Szczegdlne cechy choroéb rzadkich - ograniczona liczba pacjentéw i niewielka wiedza,
w tym wiedza specjalistyczna na ich temat — wyrozniaja je jako wyjatkowa dziedzing o bardzo
wysokiej europejskiej wartosci dodanej. Prawdopodobnie nie istnieje Zadna inna dziedzina
zdrowia publicznego, w ktorej wspotpraca pomiedzy réznymi strategiami krajowymi mogtaby
okaza¢ sie¢ tak wydajna i skuteczna, jak w przypadku chorob rzadkich.

Problem choréb rzadkich oraz opracowanie Narodowego Planu jest dla Ministra Zdrowia
niezwykle istotnym zadaniem. Swiadomo$¢ oczekiwan, zaréwno klinicystow, jak tez przede
wszystkim srodowiska pacjentow, brak ram strategicznych umozliwiajacych rowny i wia-
$ciwy dostep do diagnostyki, moze wykluczac polskich pacjentéw z dostgpu do najlepszych
metod leczenia i rehabilitacji. Stworzenie osrodkow referencyjnych, scisle wspotpracujacych
z europejskimi osrodkami, da podstawy do taczenia fachowej wiedzy i wymiany doswiad-
czenia specjalistycznych osrodkéw medycznych ze wszystkich panstw Unii Europejskiej,
a to umozliwi opracowanie i aktualizacje standardéw postgpowania klinicznego. Wszystko
to przyczyni si¢ do poprawy dostepu do diagnostyki i leczenia pacjentow, ktorzy cierpia na
choroby rzadkie.



Dr hab. n. med., prof. nadzw. NIGRiR Marzena Olesitiska

Kierownik Kliniki i Polikliniki Uktadowych Chorob Tkanki Lgcznej,
Narodowy Instytut Geriatrii, Reumatologii i Rehabilitacji
im. prof. dr hab. med. Eleonory Reicher w Warszawie

Konsultant Wojewddzki w dziedzinie Reumatologii dla wojewddztwa
mazowieckiego

3.3. Europejskie sieci referencyjne choréb rzadkich - terazniejszos¢
i przysztos¢

Wsréd mieszkancow Unii Europejskiej ok. 30 mln jest dotknietych choroba rzadka lub
stanem, w ktorym nie ma ustalonego rozpoznania ani dostepu do leczenia. Szacuje sig,
iz liczba choréb rzadkich sigga 5000-8000.

Europejskie sieci referencyjne (ERN) to wirtualne sieci faczace w calej Europie osrod-
ki sprawujace opieke medyczna nad skomplikowanymi i rzadkimi stanami chorobowymi,
ktére wymagaja wysoce specjalistycznego leczenia oraz sa miejscem skumulowania wie-
dzy i zasobow technologicznych w tym zakresie. Europejskie sieci referencyjne oferuja
pacjentom i lekarzom dostep do tych danych i eksperckiej wiedzy, bez koniecznosci
podrozowania do osrodkéw referencyjnych. Pierwsze europejskie sieci referencyjne
uruchomiono w 2016 r., obecnie uczestniczy w nich 900 wysoce specjalistycznych pla-
cowek medycznych.

Europejskie sieci referencyjne obejmuja 24 obszary tematyczne: ERN BOND - choroby
kosci; ERN CRANIO - anomalie czesci twarzowej czaszki, ucha, nosa i gardta; ERN Epi-
CARE - epilepsje; Endo-ERN - endokrynopatie; ERKNet - choroby nerek; ERN-RND -
choroby neurologiczne; ERNICA - nabyte i wrodzone anomalie; ERN LUNG - choroby
ukladu oddechowego; ERN Skin - choroby skéry; ERN EURACAN - guzy u dorostych;
ERN EuroBloodNet - onkologiczne i nieonkologiczne choroby hematologiczne; ERN
eUROGEN - choroby urogenitalne; ERN EURO-NMD - choroby nerwowo-mie$niowe;
ERN EYE - choroby oczu; ERN GENTURIS - zespoty nowotworéw uwarunkowanych
genetycznie; ERN GUARD-HEART - choroby serca; ERN ITHACA - wrodzone malfor-
macje i rzadkie uposledzenia intelektualne; MetabERN - dziedziczne choroby metabo-
liczne; ERN PaedCan - nowotwory u dzieci; ERN RARE-LIVER - choroby watroby; ERN
ReCONNET - choroby tkanki tacznej i migsniowo-szkieletowe; ERN RITA - niedobory
odpornosci, choroby autozapalne i autoimmunizacyjne; ERN TRANSPLANT-CHILD -
stany i powiklania zwigzane z transplantacjami u dzieci; VASCERN - rzadkie wieloukta-
dowe choroby naczyn.

46



Aby uzyskac status ERN, kandydaci na czlonka skladali wnioski, oceniane przez niezalezng
jednostke. Kluczowymi kryteriami oceny byla dziatalno$¢ wnioskodawcy zorientowana na
pacjenta: dziatalnos¢ ekspercka w zakresie choréb rzadkich, §wiadczone ustugi medyczne,
dostepne technologie, aktywnos¢ naukowa, badawcza i edukacyjna. Z polskich osrodkéw
medycznych 14 jest cztonkami nastepujacych sieci chordb rzadkich: ERN EpiCARE, Endo-
-ERN, ERKNet, ERN-RND, ERN LUNG, ERN Skin, ERN EURACAN, ERN EuroBloodNet,
ERN eUROGEN, ERN EURO-NMD, ERN EYE, ERN GENTURIS, MetabERN, ERN PaedCan,
ERN RARE-LIVER, ERN TRANSPLANT-CHILD.

Narodowy Instytut Geriatrii, Reumatologii i Rehabilitacji (NIGRiR) ztozyt aplikacje do
dwdch sieci, nie reprezentowanych dotad w Polsce i tym samym niemajacych reprezentanta
na plaszczyznie miedzynarodowe;.

Pierwsza z nich to ERN ReCONNET, ukierunkowana na opieke nad pacjentami
z toczniem rumieniowatym ukladowym (systemic lupus erythematosus — SLE), zespotem
Sjogrena (Sjogren’s syndrome - SS), twardzing ukladowa (systemic sclerosis — SSc), mieszang
choroba tkanki tacznej (mixed connective tissue disease - MCTD), idiopatycznymi miopatiami
zapalnymi (idiopathic inflammatory myopathies — 1IM), zespotem antyfosfolipidowym
(antiphospholipid syndrome — APS), niezréznicowana choroba tkanki facznej (undifferentiaded
connective tissue disease - UCTD), chorobg IgG4-zalezna (IgG4 related disease — 1gG4-RD),
nawracajacym zapaleniem wielochrzestnym (recurrent polychondritis — RP) i zespotem
Ehlersa-Danlosa.

Drugi program ERN RITA koncentruje si¢ na kompleksowej opiece populacji dzieci
i mlodziezy z pierwotnymi niedoborami odpornosci, chorobami autozapalnymi (defekty
inflamasomu, nieinflamasomowe - typ 1, interferonopatie, monogenne zapalne choroby jelit),
autoimmunizacyjnymi (uktadowe zapalenia naczyn, choroby neurozapalne), autoimmuni-
zacyjnymi - dzieciecymi chorobami reumatycznymi, takimi jak: mlodziencze idiopatyczne
zapalenie stawow, mlodziencze miopatie zapalne, mlodzienczy SLE, SSc, zespoly nakladania,
goraczka reumatyczna.

Korzysci z przynaleznosci do sieci wynikaja z umozliwienia standaryzacji opieki, uni-
fikacji dzialan i przeptywu informacji miedzy osrodkami. Mozliwos¢ konsultacji wielospe-
cjalistycznych w ramach danej sieci daje uczestnikom komfort dziatania na najwyzszym
poziomie i moze by¢ wsparciem dla klinicystow zajmujacych si¢ wymienionymi chorobami
w codziennej praktyce.

Przedstawione dzialania mogly si¢ dokona¢ dzigki uswiadomieniu sytuacji osob
z chorobami rzadkimi i zmianom legislacyjnym w Unii Europejskiej. Komisja Europejska
29.04.1999 r. (nr 1295/1999/EC) przyjeta wspolnotowy program dzialania w dziedzinie
rzadkich choréb w ramach dzialan w zakresie zdrowia publicznego (1999-2003).
Rozporzgdzenie nr 141/2000 Parlamentu Europejskiego i Rady z 16 grudnia 1999 r. zaznacza,
ze pacjenci cierpiacy na rzadkie stany chorobowe powinni by¢ uprawnieni do takiej
samej jakosci leczenia, jak inni pacjenci.

Na mocy Decyzji Parlamentu Europejskiego i Rady UE (nr 1350/2007/WE) wydano
Zalecenie Rady UE z dnia 8 czerwca 2009 r. w sprawie dziatan w dziedzinie rzadkich chorob
(2009/C 151/02), ktore zaleca panstwom czlonkowskim ustanowienie i realizacje¢ planow
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dotyczacych rzadkich choréb. W opinii Ministerstwa Zdrowia: ,Narodowy Plan dla Choréb
Rzadkich bedzie narzedziem pozwalajgcym zapewnic trwalg realizacje polityki zdrowotnej ukie-
runkowanej na potrzeby pacjentéw z chorobami rzadkimi, wprowadzi systemowe rozwigzania
probleméw zdrowotnych i socjalnych tej grupy chorych”. Zachodzi tez potrzeba stworzenia
Krajowej Wyszukiwarki Badan Klinicznych (KWBK).



4. Postep i innowacyjnosc w leczeniu choréb
reumatycznych i diagnostyce obrazowej

Prof. dr hab. n. med. Brygida Kwiatkowska
Kierownik Kliniki Wezesnego Zapalenia Stawow

Zastgpca Dyrektora ds. Klinicznych Narodowego Instytutu Geriatrii, Reumatologii
i Rehabilitacji im. prof. dr hab. med. Eleonory Reicher w Warszawie

4.1. Nowe cele terapeutyczne w chorobach reumatycznych

Ostatnie lata zwiazane sg z intensywnym rozwojem immunologii oraz coraz lepszym
poznaniem podtoza wielu choréb autoimmunologicznych, a co za tym idzie coraz wigksza
roznorodnoscia mozliwosci terapeutycznych, ktére si¢ otwieraja przed srodowiskiem
medycznym. Ciagle trwaja poszukiwania terapii bardziej wybiorczych, skierowanych
przeciwko okreslonym biatkom, receptorom czy mechanizmom przekazywania sygnatow
w komorkach odpowiedzialnych za odpowiedz zapalng organizmu. Mnogos¢ prowadzonych
obecnie badan daje nadzieje¢ na pozyskanie nowych lekow, a czes¢ z nich jest zwiagzanych
z poszerzeniem wskazan juz znanych czasteczek (tab. I).

Tabela I. Gtéwne cele terapeutyczne i badane leki.

LEK MECHANIZM DZIALANIA
CT-P13 lek biopodobny do infliksymabu | Anty-TNF

SB4 lek biopodobny do etanerceptu Anty-TNF

Sekukinumab Anty-IL-17A

Iksekizumab Anty-IL-17A

Brodalumab Anty-IL-17R

Ustekinumab Anty-IL-12/IL-23

ABT-122 Anty-IL-17A/TNF-alfa
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cd. tabelil

LEK MECHANIZM DZIALANIA

COVA322 Anty-IL-17A/TNF-alfa

CBP30 Inhibitor CBP/p300

Sarilumab Anty-IL-6Ra

BCD-085 Inhibitor IL-17A

Bimekizumab Inhibitor IL-17A, IL-17F

Tidrakizumab Inhibitor IL-23

Risankizumab Inhibitor IL-23

Tofacytynib Inhibitor JAK kinaz 1, 2, 3

Upadycytynib Inhibitor kinaza JAK1 w mniejszym stopniu JAK2
Filgotynib Inhibitor JAK kinaz 1

Barycytynib Inhibitor JAK kinaz 1, 2

Peficytynib Inhibitor JAK kinaz 1, 2, 3

Apremilast Inhibitor fosfodiesterazy 4

Parsaklisyb Wysoko selektywny inhibitor kinazy fosfatydyloinozytolowej 3

TNF - czynnik martwicy nowotwordéw (tumor necrosis factor), IL - interleukina, R - receptor.

Metoda hamowania wielu z badanych cytokin, mimo ze biora one aktywny udziat
w patogenezie chorob autoimmunologicznych, nie znalazla zastosowania w leczeniu, inne
czasteczki hamujace sg natomiast szeroko stosowane, np. przeciwciato skierowane przeciwko
receptorowi dla interleukiny 6 (IL-6) z powodzeniem jest stosowane w leczeniu reumato-
idalnego zapalenia stawow (RZS), w zapaleniach naczyn, ,burzy cytokinowej” w przebiegu
np. zakazenia SARS-CoV-2 czy w leczeniu goraczek nawrotowych. To samo dotyczy ludzkiego
przeciwciata monoklonalnego przeciwko IL-12/23 stosowanego w tuszczycowym zapale-
niu stawow (LZS), ale nie w osiowej spondyloartropatii lub nowego kierunku zaintereso-
wan, jaki stanowi czasteczka czynnika stymulujacego kolonie granulocytow i makrofagow
(granulocyte-macrophage colony-stimulating factor - GM-CSF), ktora jest kluczowym czyn-
nikiem w autoimmunologicznych stanach zapalnych wywotanych przez limfocyty Th17;
czasteczka ta moze by¢ w przyszlosci stosowana w leczeniu RZS, a by¢ moze tez choroby
zwyrodnieniowej. W trakcie badan sa otylimab, lenzylumab, namilumab, gimsylumab.

Gloéwna uwaga skierowana jest na hamowanie aktywnosci cytokin, ale istnieje rowniez
grupa celowanych, syntetycznych lekow modyfikujacych przebieg choroby, ktore dajg szanse
innego podejscia do leczenia chordb reumatycznych niz leki biologiczne. Dzieki doustnej
drodze podania, tatwiejszemu przechowywaniu (nie wymagaja utrzymywania temperatury
+4°C) moga one - przy zachowaniu duzej skutecznosci - sta¢ si¢ powszechnie stosowanymi.
W grupie tej leki celowane na hamowanie kinaz Janusowych sg juz zarejestrowane i weszly do
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programow terapeutycznych w Polsce. Naleza do nich: tofacytynib i barycytynib, a ostatnio
zarejestrowano czasteczki o wigkszej selektywnosci, takie jak: upadycytynib, filgotynib.

Kolejnym kierunkiem rozwijanym w ostatnim czasie sa inhibitory kinazy fosfatydylo-
inozytolowej 3. Trwaja badania trzeciej fazy w RZS, drugiej fazy w LZS, zespole Sjogrena,
nefropatii toczniowej, skdrnej postaci tocznia czy zapaleniu bltony naczyniowej oka.

W ostatnich latach nastapil dalszy postep badan nad lekami stosowanymi w terapii
spondyloartropatii — na pierwszy plan wysuwaja si¢ obecnie leki wptywajace na mikrobiom
i dajace mozliwosci jego regulacji. Kontynuowane sa badania biopodobnych (biosymilarow)
czasteczek lekow wczesniej zarejestrowanych w danym wskazaniu. Coraz szersza oferta
lekéw biopodobnych wplywa na wigksza dostepnos¢ leczenia biologicznego i mniejsze
koszty takiego leczenia.

Umacnia si¢ pozycja inhibitorow IL-17 (sekukinumabu, a iksekizumab pozostaje w trak-
cie badan). Nowa grupe stanowig podwdjne inhibitory IL-17A i TNF-alfa.

W trakcie badan pozostaje inhibitor IL-17A - czasteczka o nazwie BCD-088 - oraz
inhibitor IL-17A-17F - bimekizumab. Zakonczono druga faze badania inhibitora IL-23 -
risankizumabu, a w kolejce czeka tydrekizumab - humanizowane przeciwcialo monoklo-
nalne klasy IgG1/k juz zarejestrowane w leczeniu tuszczycy plackowatej. Kontynuowane sa
badania inhibitoréw JAK kinaz (upadycytynibu, filgotynibu) oraz inhibitora fosfodiesterazy
4 - apremilastu.

W zespole Sjogrena wyniki nowych badan potwierdzily skutecznos¢ dotychczas
stosowanego rytuksymabu - czasteczki anty-CD20 (gtéwnie podawanego we wspol-
istniejacym zapaleniu naczyn, guzach $linianek, sSrédmiazszowej chorobie ptuc, zajeciu
nerek, obwodowej neuropatii czy zajeciu osrodkowego uktadu nerwowego), abataceptu
(anty-CD80/86) i belimumabu hamujacego czynnik aktywacji limfocytow B (anty-BAFE,
B cell activating factor).

W bazie danych ClinicalTrials.gov. mozna znalez¢ opis toczacych sie badan nad terapia-
mi celowanymi w pierwotnym zespole Sjogrena z wykorzystaniem czasteczek anty-BAFF,
anty-CD20, anty-BAFF-R, inhibitoréw kinazy fosfatydyloinozytolu 3 (phosphoinositide
3-kinase inhibitor — PI3K), czasteczek kostymulujacych anty-CTLA-4Ig oraz anty-CDA40,
inhibitorow kinazy Janusowej 1, kinazy tyrozynowej sledzionowej (spleen tyrosine
kinase - SYK), kinazy tyrozynowej Brutona (Brutons tyrosine kinase — BTK). Podejmowane
sa rowniez proby leczenia niskg dawka IL-2.

Kolejna choroba ukladows tkanki facznej, w ktorej caly czas poszukuje si¢ nowych terapii,
jest toczen rumieniowaty uktadowy (TRU). Pomimo wielu lat nadal nie okreslono terapii
idealnej. Projekty dotyczace badan klinicznych w TRU sa zwykle problematyczne, a sukces
w badaniach fazy drugiej czesto nie gwarantuje sukcesu w badaniach fazy trzeciej.

Belimumab i rytuksymab sg dostgpne do stosowania w niektdrych krajach, chociaz
ich koszt (szczegolnie belimumabu) zmniejsza szanse na szybkie powszechne stosowanie.
Badanych jest kilka nowych lekow, ktdre sa skierowane na limfocyty B, cytokiny lub
wewnatrzkomodrkowe szlaki sygnalowe, co daje nadziej¢ na to, ze nowe terapie przyniosa
korzys¢ pacjentom chorujacym na ztozone choroby autoimmunologiczne.
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Twardzina ukladowa stanowi kolejne wyzwanie terapeutyczne w reumatologii. Jest
zwigzana z najwyzsza Smiertelnoscia w grupie choréb reumatycznych i do tej pory nie ma
zatwierdzonych terapii modyfikujacych jej przebieg. Postep w zrozumieniu mechanizméw
immunologicznych lezacych u podstaw patogenezy twardziny ujawnil rosnacg liczbe
potencjalnych celow terapeutycznych. Badania kliniczne wykazaly pewna skutecznos¢
terapii ukierunkowanych na typy komoérek odpornosciowych i mediatory oraz szlaki
komorkowe odpowiedzialne za widknienie. Dotychczas najbardziej obiecujacym lekiem
pozostaje nintedanib, ktory hamuje postep wioknienia ptuc, ale caly czas istnieje nadzieja
na pojawienie si¢ nowych mozliwosci leczenia tej trudnej choroby.

Podsumowanie

Postep wiedzy dotyczacy mechanizméw chordb autoimmunologicznych powoduje, ze
pojawiaja si¢ nowe leki o réznych sposobach dziatania, co daje mozliwo$¢ uzyskania remisji
lub osiagniecia niskiej aktywnosci choroby u znacznie wigkszej liczby pacjentéw. Dzigki
temu zachodzi mozliwo$¢ wlasciwego, indywidualnego dostosowania leczenia, otwieraja
sie rowniez mozliwosci leczenia choréb reumatycznych zaliczanych do choréb rzadkich,
w ktorych obecnie mozliwosci skutecznego leczenia sa nadal ograniczone.



Dr n. med. Maria Masliniska

Zastepca kierownika Kliniki Wezesnego Zapalenia Stawéw, Narodowy Instytut
Geriatrii, Reumatologii i Rehabilitacji im. prof. dr hab. med. Eleonory Reicher
w Warszawie

Redaktor naczelna czasopisma naukowego ,,Reumatologia”

4.2. Reumatoidalne zapalenie stawow i spondyloartropatie.
Postep i innowacyjnosé

Historia medycyny prowadzi nas od wnioskéw z obserwacji klinicznej do coraz glebszej
wiedzy o patofizjologii komorki. Leczenie zas od dzialania objawowego, np. zniesienia objawu
bolu, dzigki poznaniu patomechanizmdw zapalenia, pozwolito na osiagniecie fazy dziatania
przyczynowego i uderzenia w miejsce powstawania zapalenia.

Obecnie dazy si¢ do wykrycia zapalenia we wczesnej fazie i zahamowania rozwoju
choroby zapalnej (faza np. PRE-RZS), okreslenia czynnikéw ztej prognozy, tak by wczesne
rozpoczgcie leczenia, w tzw. oknie terapeutycznym, pozwolito na uniknigcie powiktan. Stale
tez poszerza si¢ wiedza i poznanie roli czynnikoéw genetycznych oraz wplywu epigenetyki
(zmiennosci/polimorfizmu gendéw pod wptywem czynnikéw $rodowiskowych) na rozwoj
i przebieg zapalnych autoimmunologicznie mediowanych choréb stawdw. Wyselekcjonowa-
nie pacjenta pod wzgledem fenotypu i genotypu choroby to spelnienie zatozen medycyny
spersonalizowane;j.

Dzisiejsza medycyna wkroczyta w krag dziatan innowacyjnych (fac. innovatio, odnowie-
nie), czyli prowadzacych do wytworzenia nowych lub ulepszonych produktéw, proceséw
technologicznych lub systemoéw. Innowacje w medycynie mozna dostrzec przez:

- stworzenie nowego produktu, takiego jak: leki, metody diagnostyczne, nowa sciezka

diagnostyczna (np. projekt szybkiej $ciezki diagnostyki wczesnego zapalenia stawow),

- reorganizacj¢ systemu ochrony zdrowia — zmiany finansowania, poprawa dostep-
nosci do specjalistow,

- kreatywne dziatania - powstajace w wyniku prac naukowo-badawczych, dotycza one
nowych produktow lub procesow; wplywaja na sytuacje na rynku pracy (utrzymanie
chorych aktywnych zawodowo), a tym samym na rozwoj gospodarki.

Przykladem podjecia dziatan na rzecz reorganizacji systemu i utatwienia dostepu do

specjalisty — utorowania szybkiej ,$ciezki” od lekarza POZ do specjalisty pacjenta z podej-
rzeniem wczesnego reumatoidalnego zapalenia stawow (RZS), jest Ogdlnopolski program
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profilaktyki pierwotnej i wczesnego wykrywania reumatoidalnego zapalenia stawow
(POWR.05.01.00-1P.05-00-003/17).

Cofajac si¢ w przeszlos¢, postep — czyli rozwdj, udoskonalenie, przejscie od nizszego
do wyzszego etapu — nie bylby mozliwy bez ludzi dokonujacych wlasciwych obserwacji,
zdecydowanych tez na nazwanie zjawiska, ktore obserwuja. I tak, pierwszy raz terminu reu-
matoidalne zapalenie stawow (rheumatoid arthritis) uzyt Alfred Baring Garrod - angielski
lekarz, chirurg — w 1859 r. Chociaz znane juz byly wczesniej opisy dopowiadajace nazwanej
przez Garroda chorobie, np. z 1800 r. praca doktorska Agostina Jacoba Landre-Bauvasa
»Séméiotique, ou traité des signes des maladies” (opublikowana w 1809 r.).

Kamieniami milowymi w terapii RZS staly sig: w 1948 r. pierwsze zastosowanie gliko-
kortykosteroidow przez Hencha i Kendalla w Mayo Clinic u chorego na RZS, akceptacja
przez FDA leczenia RZS za pomoca GKS nastapila pdzniej — w 1955 r. Kolejnym etapem
byty prace Hedeniusa, Landé, Picka oraz Forestiera, ktorzy probowali zastosowania soli ztota
w RZS (lata 1920-1985). Ostatecznie za pioniera w leczeniu solami zlota uznaje si¢ Forestiera,
aleczenie solami zlota jest niemal powszechne do czasu wprowadzenia metotreksatu. Historia
metotreksatu siega lat 50. XX wieku, badania toczyty sie przez kolejne 20 lat, do aprobaty
tego leku immunosupresyjnego przez FDA dochodzi jednak dopiero w 1988 r.

Przelomem w leczeniu wielu chordb o podtozu autoimmunologicznym stato sie opra-
cowanie w 1975 r. przez Kohlera i Milsteina metody uzyskiwania komorek hybrydowych
(nagroda Nobla w 1984 r. w dziedzinie medycyny). Odkrycie to przyniosto otwarcie moz-
liwosci zastosowania przeciwcial monoklonalnych zarowno w diagnostyce, jak i leczeniu
wielu choroéb. Koniec XX wieku do dnia dzisiejszego to rozkwit inzynierii genetycznej
i opracowanie wielu lekéw biologicznych.

Pierwsze badania (Maini, Feldmann i Centocor) z uzyciem chimerycznego mysiego
przeciwciata monoklonalnego anty-TNF firmy Centocor (infliksymab) wykazaly wstepna
skuteczno$¢ blokady TNF i stanowily zachete dla firm do przeniesienia lekéw biologicz-
nych hamujacych te cytokine prozapalng ze wskazania leczenia posocznicy do lecze-
nia RZS. Infliksymab poczatkowo zostal zatwierdzony przez FDA do leczenia choroby
Lesniowskiego-Crohna, a w 1999 r. zostal ostatecznie zatwierdzony przez FDA w leczeniu
RZS. Wezesniej inny lek biologiczny z tej grupy zostat zaakceptowany przez FDA do
leczenia RZS - byl nim etanercept (1998 r.).

W przypadku spondyloartropatii, do ktorych naleza takie jednostki chorobowe, jak:
tuszczycowe zapalenie stawdw, zesztywniajace zapalenie stawow kregostupa (ZZSK), reak-
tywne zapalenie stawdw, zapalenie stawow towarzyszace chorobom jelit i zespét SAPHO
(synovitis, acne, pustulosis, hyperostosis, osteitis), na przestrzeni ostatnich lat dokonat si¢ postep
polegajacy przede wszystkim na lepszym zrozumieniu ich patogenezy i powiazaniu z zapa-
leniem. Odnosi si¢ to przede wszystkim do ZZSK, choroby, ktéra przez lata byta przyczyna
znacznej inwalidyzacji i w ktdrej nie stosowano jako podstawowe leczenia przeciwzapalnego.
Obecnie jest to choroba, ktora aktywnie leczy sie lekami przeciwzapalnymi — zaréwno po-
sta¢ osiowa (z wyboru NLPZ), jak i obwodowa (leki modyfikujace przebieg choroby, takie
jak metotreksat, sulfasalazyna) i co najwazniejsze - w obu tych postaciach stosowane jest
leczenie biologiczne.
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W chorobach zapalnych jelit wystapienie zapalenia stawow nie jest juz traktowane jako
dwa osobne zjawiska, a skutecznos¢ leczenia, szczegdlnie biologicznego, pozwala kontro-
lowa¢ obie te choroby. Réwniez poszerzanie wiedzy o reakcjach autoimmunologicznych
wystepujacych po infekcjach niektérymi patogenami, ktore przejawiaja si¢ zapaleniem
stawow i przyczepow Sciegnistych, oraz udoskonalenie diagnostyki serologicznej pozwolito
na skuteczniejsze leczenie i hamowanie przejscia choroby w obraz przewleklego zapalenia
i wobraz ZZSK.

Zespot SAPHO, mimo ze nadal nie jest czgsto rozpoznawany, niewatpliwie jest obecnie
bardziej znany. Choroba zostata zaliczona do grupy spondyloartropatii, a postepem w jej
diagnozowaniu stalo si¢ niewatpliwie zastosowanie technik obrazowania, np. rezonansu
magnetycznego catego ciata (whole body MRI).

W przypadku SpA (tak jak w przypadku RZS) réwniez poszukuje si¢ czynnikow ryzyka
rozwoju choroby i jej gorszego przebiegu. I tak, HLA-B27 zostal uznany za istotny czynnik
ryzyka rozwoju SpA, czynnik rokowniczy, wlaczony do kryteriéw klasyfikacyjnych rozpo-
znania, ale — co istotne dla klinicystow — ,,nie jest obowiazkowy”. Wystepuje u 90% chorych
z potwierdzonym ZZSK, ale np. tez u 50% chorych z LZS (szczegdlnie z postacia osiowa),
jeszcze rzadziej w przypadku rozpoznania reaktywnego zapalenia stawow — u ok. 25%
chorych z ReA.

Bardzo duzo do diagnostyki SpA wniosta diagnostyka obrazowa. Oprdcz badania ultra-
sonograficznego kluczowa jest obecnie rola rezonansu magnetycznego (MRI), np. w rozpo-
znaniu aktywnego zapalenia stawow krzyzowo-biodrowych.

Dzieki szybszemu przeptywowi informacji, mozliwosci konfrontowania réznych opinii
eksperckich towarzystw naukowych, szczegdlnie grupy ASAS, powstawaly kolejne kryte-
ria klasyfikacyjne dla osiowej i obwodowej postaci SpA oraz dla zdefiniowanych chorob,
m.in. ZZSK, LZS. Doskonalone sa takze narzedzia do monitorowania aktywnosci tych chorob,
takie jak kwestionariusze, kalkulatory, dajace obraz nasilenia zajecia stawow, przyczepow
Sciegnistych czy skory i paznokci w tuszczycowym zapaleniu stawow. Stalo sie to mozliwe
dzigki wspolpracy klinicystow reumatologdéw i dermatologow. Obecnie okulisci rowniez
otrzymali algorytm do przesiewowej kwalifikacji chorych z podejrzeniem SpA, u ktorych
wystapito zapalenie blony naczyniowej oka.

Do monitorowania aktywnosci stosuje si¢ m.in. kwestionariusz BASDAI (Bath Ankylosing
Spondylitis Disease Activity Index), DAS28 (disease activity score 28 joints), PSARC (psoriatic
arthritis response criteria), PASI (The Psoriasis Area Severity Index), NAPSI (The Nail Psoriasis
Severity Index), LDI (Leeds Dactylitis Index) itp.

Poszerzenie wiedzy o patogenezie SpA, ich zapalnym charakterze ustalifo miejsce terapii
niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi (NLPZ) w osiowym zajeciu stawow i lekami
modyfikujacymi przebieg choroby (LMPCh) w zajeciu stawoéw obwodowych. Wkroczenie
terapii biologicznych w leczenie SpA dalo mozliwos¢ opanowania nie tylko postaci o ciezszym
przebiegu, ale odsuneto niebezpieczenstwo inwalidyzacji tej w wigkszosci mlodej populacji
pacjentow. Dzigki lekom biologicznym mozliwa stala si¢ tzw. pomoc sasiedzka i leczenie
lekami biologicznymi zaréwno SpA, jak i choréb towarzyszacych (fuszczycy, nieswoistego
zapalenia jelit, autoimmunologicznego zapalenia blony naczyniowej oka).
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Rozwazajac problem RZS i spondyloartropatii, naukowcy i klinicysci nadal poszukuja
lepszych biomarkeréw molekularnych, udoskonalane sa techniki obrazowania (biomarkery
obrazowania), wyodrebnia sie szczegolne cechy kliniczne (biomarkery kliniczne), aby jak
najszybciej rozpoznac chorobe i jak najlepiej wskazac pacjenta zagrozonego jej gorszym prze-
biegiem. Te dzialania majg na celu mozliwie szybkie dotarcie do optymalnej terapii, czasem
nawet z pominieciem typowej sekwencji leczenia i przejsciem od razu na ,,wyzszy poziom”.

Zainteresowanie budzi tez rola mikrobiomu, szczegdlnie przewodu pokarmowego,
w patogenezie chorob reumatycznych. Z rozwojem RZS lub ZZSK powiazano juz wiele
komensalnych drobnoustrojow oraz patogendw, a przywrocenie rownowagi staje si¢ celem
terapeutycznym.

Objawy kliniczne sa powodem dotarcia pacjenta do lekarza, obecnie jednak, majac wiedze
o konsekwencjach opdznienia rozpoznania, dazy si¢ nawet do diagnostyki przedklinicznych
faz choroby, co datoby mozliwos¢ prowadzenia dziatan profilaktycznych, w tym modyfikacji
stylu Zycia przez utrzymanie prawidtowej masy ciala, rzucenie palenia, pilnowanie wlasciwej
higieny jamy ustnej. Byty nawet prace na temat prob krotkotrwatego profilaktycznego leczenia
rytuksymabem, wyprzedzajacego wystapienie objawéw klinicznych u 0séb z czynnikami
ryzyka rozwoju RZS.

Tworzenie rejestrow chorych na poziomie krajowym i migdzynarodowym w tym bio-
bankow daje szans¢ na lepsza ocene epidemiologiczna, udoskonalenie narzedzi do analizy
danych i w konsekwencji ulatwienie tworzenia algorytmow postepowania w danej jednostce
chorobowe;j.

Prowadzone sg intensywne badania nad zjawiskami epigenetycznymi, takim jak: metyla-
cja DNA, modyfikacja histonow, mikroRNA np. (miR-146a i miR-155). W celu przyspieszenia
diagnostyki tworzy si¢ multipleksowe panele analityczne.

Przyszlos¢

Udoskonalenie i poszerzenie rejestrow leczenia biologicznego, czyli gromadzenie istotnych
danych dotyczacych skutecznosci i bezpieczenstwa leczenia dla prawdziwej populacji
chorych, to najszersze badanie obserwacyjne, ktore moze by¢ podstawa modyfikacji zalecen
i wskazowka dla nowych terapii. Wiadomo, ze do randomizowanych kontrolowanych badan
(Randomized Controlled Trials — RCTs) dociera tylko ok. 20% chorych, ktorych lekarze
obserwuja w badaniach w rzeczywistym zyciu (Real life trials).

Przyszloscia moga okazac si¢ terapie genowe, czyli wprowadzenie do komoérek organizmu
chorego informacji genetycznej za pomoca wektora (terapia genowa in vivo) lub pobranie
komorek pacjenta, wprowadzenie do nich odpowiedniej informacji genetycznej i podanie
ich ponowne choremu (ex vivo), a takze hamowanie aktywnosci miRNA-223 za pomoca
wektorow wirusowych (pWPXL/miR-223T).

Podejmowane sg proby zastosowania NK4 - antagonisty czynnika wzrostu hepato-
cytow (hepatocyte growth factor - HGF) przez podanie wektora wirusowego kodujacego
cDNA dla NK4 oraz uzycie zmodyfikowanego fragmentu czasteczki kolagenu typu II,
ktéry hamuje odpowiedz immunologiczna. Bardzo szeroko w literaturze jest opisywane
zastosowanie mezenchymalnych komodrek macierzystych (mesenchymal stem cells - MSC).
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Te i wiele innych koncepcji jest intensywnie analizowanych, badanych na modelach zwie-
rzecych oraz na kolejnych etapach u ludzi.

Podsumowanie

Sytuacja chorych z chorobami reumatycznymi, takimi jak RZS czy spondyloartropatie,
znacznie sie poprawila w ostatnim 30-leciu, na co ztozyly sie odkrycia naukowe z immu-
nologii, rozkwit inZynierii genetycznej i metod obrazowych. Poprawita si¢ tez dostgpnos¢
do innowacyjnych terapii, ktore staly sie niemal codziennoscig. Nadal jednak nie mozna
w pelni méwic¢ o wyleczeniu, ale o zahamowaniu rozwoju tych choréb. Co istotne, zwigksza
si¢ wiedza o objawach chordb reumatycznych, zaréwno wérdd samych lekarzy, co wiaze si¢
z wczesniejszym rozpoznaniem, jak i wiedza ogolna w spoteczenstwie.

Mamy wigc szanse¢ sami ksztaltowa¢ postep, a zmiany obecnie nastepuja szybko i tocza
si¢ niejako na naszych oczach. Dzigki temu mozemy sigga¢ po coraz nowoczesniejsze
rozwigzania diagnostyczne i terapeutyczne.
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4.3. Leczenie choréb reumatycznych - postep i innowacyjnos¢

Zjawiskiem obserwowanym w ostatnich latach jest zmiana w podejsciu do opieki nad pacjen-
tem chorym przewlekle. Choroby ukladowe tkanki tacznej (connective tissue diseases -CTD)
spelniaja wszystkie definicje chordb przewleklych, a wezesne ich rozpoznanie i leczenie jest
priorytetem w dzialaniu reumatologa, tak aby zdazy¢ przed rozwojem nieodwracalnych
zmian narzadowych i ich niewydolnosci.

W przebiegu CTD mozna wyr6zni¢ okres przedkliniczny, w ktérym na skutek
oddzialywania czynnikow srodowiskowych dochodzi u 0s6b predysponowanych genetycznie
do inicjacji zaburzen immunologicznych, rozwoju procesu zapalnego i zaburzen widocznych
w badaniach serologicznych. Nastepnie wystepuje faza kliniczna, z nasileniem i utrwaleniem
immunologicznej dysregulacji i przetrwatego zapalenia, pojawiaja sie objawy kliniczne
choroby - zaréwno ogolne, jak i charakterystyczne dla kazdej jednostki chorobowej, co
prowadzi do dysfunkcji narzadéw. W trzecim, przewleklym okresie obraz kliniczny jest
efektem wieloletniej choroby zapalnej, nawracajacych zaostrzen, utrwalonych zmian
w narzadach wewnetrznych i dzialan niepozadanych stosowanego leczenia. Na ten obraz
nakladaja si¢ choroby towarzyszace i ich powikfania, objawy niewydolnosci narzadowej, co
daje w CTD zwigkszone ryzyko przedwczesnej smierci.

Na aktualne mozliwosci interwencji w przebieg CTD sktadaja sie:

- profilaktyka pierwotna u osob zagrozonych: unikanie zakazen/palenia papiero-
sow/wplywu réznych innych czynnikéw srodowiskowych, stosowanie witaminy
D/hydroksychlorochiny, monitorowanie zaburzen immunologicznych i objawow
klinicznych oraz edukacja pacjentow i personelu medycznego, a wsréd metod
naukowych - poszukiwanie biomarkeréw dalszego rozwoju choroby,

- profilaktyka wtorna polegajaca na zapobieganiu zaostrzeniom choroby, intensywne
leczenie choroby do osiagnigcia remisji lub niskiej aktywnosci choroby, strategia
Treat-to-Target (T2T), a wérod metod innowacyjnych — badania nad nowymi lekami,

- profilaktyka trzeciorzgdowa w postaci zapobiegania chorobom wspolistniejacym iich
powiklaniom, strategie redukujace dawke glikokortykosteroidow oraz — co obecnie
jest bardzo istotne — skuteczne wykorzystanie dostepnych terapii.
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Analogicznie do wyodrebnionych na wstepie 3 faz przebiegu CTD mozna okresli¢ zary-
sowujace si¢ kierunki trendéw w prowadzeniu chorych na CTD: dla fazy przedklinicznej -
wzrost znaczenia technik molekularnych, dla fazy klinicznej — wczesne leczenie zalezne raczej
od molekularnego patotypu, a nie fenotypu klinicznego choroby, a dla fazy trzeciej — skupienie
uwagi na postaciach opornych na leczenie jako przyczyny przewlekltosci choroby i rozwijanie
nowych metod terapeutycznych. Powstal tez projekt Unii Europejskiej PRECISESADS plano-
wany na 5 lat, utworzony przez uniwersytety, organizacje badawcze, organy publiczne, grupy
naukowcow non-profit (21 uczestnikéw), 2 male i srednie przedsiebiorstwa i 5 partneréw
przemystowych z 12 krajow rozsianych po calej Europie, ktorego zalozeniem jest ponowna
klasyfikacja molekularna w celu znalezienia przydatnych klinicznie biomarkeréw ukladowych
choréb autoimmunologicznych. Jego rezultaty moga zmieni¢ postepowanie w fazie pierwszej
i drugiej. Program zaktada przebadanie 2500 os6b z réznymi chorobami autoimmunologiczny-
mi, co przyczyni si¢ do gromadzenia danych na temat molekularnych przyczyn wystepujacych
u nich chorob, a takze objawow klinicznych.

Waznym aspektem wysokich standardéw jakosci edukacji w chorobach reumatycz-
nych sg czeste i liczne aktualizacje zasad postepowania na podstawie medycyny opartej na
faktach (evidence based medicine - EBM) dokonywane co 1-3 lata, a takze zapewnienie do
nich nieograniczonego dostepu dla srodowiska lekarskiego. Tylko w ciagu ostatnich dwoch
lat ukazaty si¢ nowe rekomendacje EULAR i ACR dotyczace m.in. postgpowania w toczniu
rumieniowatym uktadowym, toczniowym zapaleniu nerek, zespole antyfosfolipidowym,
zespole Sjogrena, zapaleniu duzych naczyn.

Kolejnym wartym uwagi zjawiskiem w leczeniu CTD sa ,,dobre” czasy dla diagnostyki
i terapii zapalen naczyn. Zapalenia naczyn zaczely by¢ zauwazane, czgsciej rozpoznawane,
wzrosla tez istotnie w srodowisku medycznym $wiadomos¢ ich powiktan.

Nastapito zwigkszenie dostepu do badan obrazowych - ultrasonografii, kapilaroskopii,
a takze skutecznej terapii w ramach programu terapeutycznego NFZ: Leczenie ziarniniako-
watosci z zapaleniem naczyn (GPA) lub mikroskopowego zapalenia naczyn (MPA). Datlo to
mozliwos¢ leczenia rytuksymabem wigkszej grupy pacjentow.

W przypadku leczenia twardziny ukltadowej rowniez nastapil przetom w dotychczas
w zasadzie ,patowej” sytuacji — pojawily sie nowe terapie w tetniczym nadcisnieniu ptucnym
(Riociguat) oraz chorobie srddmiazszowej ptuc (rejestracja nintedanibu), proby leczenia
anty-IL-6 (tocylizumabem) i coraz wieksze doswiadczenie w autologicznej transplantacji
komorek macierzystych szpiku (autologous haematopoietic stem cell transplantation - AHSCT).
Widoczna jest wspolpraca srodowiska reumatologéw, kardiologéw, pulmonologéw i hema-
tologdw w procesie diagnozowania i leczenia chorych z twardzing uktadowa.

Wiele chorob ukladowych tkanki tacznej jest zaliczanych do choroéb rzadkich. Europej-
skie sieci referencyjne (ERN) tworzg sie¢ osrodkow zajmujacych si¢ takimi chorobami, co
umozliwi wymiane doswiadczen i zapewni pacjentom z CTD lepsza opieke.
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4.4, Przeszczepienie autologicznych komodrek macierzystych szpiku
w leczeniu choréb z autoagres;ji

Wspoélnym mianownikiem choroéb z autoagresji, do ktorych naleza tez choroby reumatyczne,
sg zaburzenia ukladu odpornosciowego, ktore dotycza zarowno komorkowych, jak i humo-
ralnych mechanizmoéw odpowiedzi immunologiczne;.

Mimo ze dysponujemy metodami, ktore umozliwiaja zahamowanie rozwoju niektorych
zaburzen ukladu odpornosciowego, nie zawsze jest to mozliwe i nie we wszystkich jednost-
kach chorobowych bywa skuteczne. Sa sytuacje, w ktorych warto rozwazy¢ immunoablacje.
Jest ona forma ,,resetu” ukltadu odpornosciowego, z nadzieja na jego odbudowanie w formie
pozbawionej btedu, ktory byt przyczyna autoagres;ji.

Immunoablacja wigze si¢ z ryzykiem glebokiej i dlugotrwalej cytopenii. Procedura, ktora
przyspiesza odnowe hematopoezy i zmniejsza ryzyko powiklan jest autologiczna transplan-
tacja krwiotworczych komorek macierzystych (autologous haematopoietic stem cell transplan-
tation — autoHSCT). Pierwszym krokiem jest mobilizacja komorek krwiotworczych, czyli
zastosowanie chemioterapii w skojarzeniu z czynnikiem wzrostu kolonii granulocytowych
(granulocyte colony-stimulating factor - G-CSF). Ten impuls ma spowodowac¢ przejscie komo-
rek macierzystych ze szpiku do krwi po to, by mozna bylo ja pozyska¢ metoda leukaferezy.
Zgromadzone komorki poddaje si¢ krioprezerwacji. Moga by¢ bezpiecznie przechowywane
w parach cieklego azotu przez dowolnie diugi czas. Majac je do dyspozycji, mozna przejs¢ do
kolejnego etapu, czyli immunoablacji, polegajacej na podaniu duzych dawek lekéw chemio-
terapeutycznych o dzialaniu immunosupresyjnym. Zazwyczaj jest to cyklofosfamid w dawce
200 mg/kg m.c. w skojarzeniu z globuling antytymocytarna. Mozliwe jest teZ napromienianie
calego ciata. Po tym leczeniu podaje si¢ rozmrozone komdrki krwiotworcze w formie wlewu
dozylnego. Transplantacja wiaze si¢ z gleboka cytopenia trwajaca ok. dwoch tygodni, co
wymaga hospitalizacji w sterylnych stanowiskach przeszczepowych. Po tym czasie nastepuje
regeneracja krwiotworzenia i pacjent moze by¢ wypisany do domu.

Zaklada sie, ze po przeprowadzonej transplantacji uklad odpornosciowy odbuduje si¢ bez
pierwotnego bledu, odpowiedzialnego za chorobe autoimmunizacyjna. Rekonstytucja de novo
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jest mozliwa przede wszystkim dzieki komorkom macierzystym (CD34+) obecnym w materiale
przeszczepowym, ktory zawiera tez resztkowe limfocyty. Zostajg one jednak zniszczone przez
globuline antytymocytarng obecna we krwi w czasie i po transplantacji.

W 2017 r. w Blood Advances eksperci przedstawili aspekty kliniczne autoHSCT w leczeniu
choréb autoimmunizacyjnych [1]. Przeanalizowali rowniez trendy i aspekty ekonomiczne tej
procedury. W ciagu ostatniej dekady liczba wykonywanych procedur autoHSCT dynamicznie
wzrosta, dzieki dostepnosci dowodow klinicznych, uzasadniajacych korzysci z takiego poste-
powania w okreslonych populacjach chorych. Oprocz transplantacji autologicznych wykony-
wane sa tez sporadycznie przeszczepienia allogeniczne, tj. od innej osoby, przy czym zazwyczaj
dotyczy to choréb autoimmunologicznych o charakterze hematologicznym.

Wsrdd choréb autoimmunologicznych najczestszym wskazaniem do autoHSCT jest
stwardnienie rozsiane (sclerosis multiplex — SM), a w drugiej kolejnosci twardzina ukltadowa
(systemic sclerosis — SSc). Byly proby stosowania autoHSCT w zapalnych chorobach stawow,
np. w reumatoidalnym zapaleniu stawow; jednak duza skuteczno$c lekéw biologicznych spowo-
dowata odstapienie od tej metody. Wciaz wykonuje si¢ autotransplantacje u chorych na chorobe
Lesniowskiego-Crohna, w przypadku nieskutecznosci lekow biologicznych. Podejmowano tez
proby leczenia autoHSCT w toczniu rumieniowatym ukladowym.

U chorych na SM, na podstawie wynikéw badan klinicznych, najwigksze uzasadnienie
ma stosowanie immunoablacji w nawrotowej postaci choroby, w ktérej dominuja zmiany
zapalne. Sg one potencjalnie odwracalne, a za pomoca immunoablacji mozna je skutecznie
wygasi¢. Poprawa u chorych na SM poddanych AHSCT w zakresie sprawnosci i zmniejszenia
wskaznika niepelnosprawnosci (10-punktowa skala EDSS, Expanded Disability Status Scale)
dowiodla skutecznosci tej procedury leczniczej. Dotyczylo to zarowno nawrotowych, jak
i opornych postaci choroby [2].

W zbiorczej analizie publikowanych badan przeprowadzonej w 2018 r. przezycie wolne od
progresji klinicznej po 5 latach wynosito 70-91%, przezycie bez progresji zmian w rezonansie
magnetycznym 85-100%, a przezycie bez jakichkolwiek objawéw choroby po 5 latach ksztatto-
walo si¢ na poziomie 68-70% [3]. Co istotne, w badaniach amerykanskich smiertelno$¢ zalezna
od procedury raportowano tylko u jednego chorego. Badacze ustalili, Ze optymalny pacjent
kwalifikowany do autotransplantacji komodrek macierzystych w SM powinien mie¢ ponizej
45 lat, choroba powinna mie¢ posta¢ nawrotowsg, a sama choroba nie moze trwac dtuzej niz
10 lat. Kwalifikowani powinni by¢ chorzy z duzg aktywnoscig SM, ze zmianami widocznymi
W rezonansie magnetycznym i z niepelnosprawnoscia w skali EDSS <6.

W prospektywnym, randomizowanym badaniu Burta i wsp. [4] do leczenia autoHSCT
zakwalifikowano chorych w wieku 18-55 lat, z postaciami nawrotowymi, przemijajacymi,
z co najmniej dwoma nawrotami choroby, w tym przynajmniej jednym potwierdzonym
W rezonansie magnetycznym, i z niepelnosprawnoscia w skali EDSS migdzy 2 a 6. Grupe
leczong autoHSCT poréwnywano z ramieniem referencyjnym, czyli pacjentami, u ktorych
stosowano leczenie modyfikujace przebieg choroby zgodnie z aktualnymi rekomendacjami.
Oceniono, ze prawdopodobienstwo wystapienia progresji po 5 latach w grupie chorych
leczonych autoHSCT wyniosto 10% wobec 77% w przypadku leczenia konwencjonalnego.
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Podsumowano, ze immunoablacja wspomagana autoHSCT w tak scharakteryzowanej
populacji chorych powinna by¢ rozwazana jako standardowe postgpowanie.

Autologiczne przeszczepienie komorek macierzystych w twardzinie ukladowej

Twardzina ukladowa jest ci¢zka i powiazana z licznymi powiklaniami narzadowymi
ukladowa chorobg tkanki tacznej. Nadal poszukuje si¢ skutecznych metod jej leczenia.
Istniejg kontrowersje pomiedzy reumatologami i hematologami/transplantologami
dotyczace roli autoHSCT w leczeniu SSc. Stopien entuzjazmu w tym zakresie rozni si¢
w krajach europejskich. Aktualizowane sa rekomendacje postgpowania w SSc opracowane
przez EULAR i ACR, w ktorych uwzgledniono role autoHSCT jako metody leczenia
w okreslonych grupach chorych [5]. Rekomendacje oparto na przeprowadzonych
w ostatnich latach badaniach.

Pierwszym badaniem pilotazowym bylo amerykanskie ASSIST [6]. Przeprowadzono je
w grupie 19 chorych z aktywna postacia SSc, ze znacznym zajeciem/stwardnieniem skory
(ocena w zmodyfikowanej skali Rodnana, mRSS >14), skorelowanym z zajeciem narzadow
(pluc, serca, przewodu pokarmowego). Chorych podzielono na dwie grupy, z ktérych jed-
na byta leczona konwencjonalnie cyklofosfamidem, a druga immunoablacjq wspomagana
autoHSCT. Wykazano, ze u pacjentow, ktorzy byli poddani immunoablacji, wartosci w skali
mRSS zmniejszyly sie w niecaly rok z 30 do 15, czyli 0 50%. Z kolei pojemnos¢ zyciowa ptuc
zwiekszyla sie 0 35% po transplantacji, natomiast po podaniu cyklofosfamidu jedynie o 10%.
Wprawdzie po roku ten efekt nie byt juz tak wyrazny, ale wciaz widoczna byta poprawa po
immunoablacji, a pogorszenie stanu u chorych leczonych cyklofosfamidem w dawkach
konwencjonalnych.

W kolejnym badaniu (ASTIS), przeprowadzonym w ramach Europejskiej Grupy
Przeszczepiania Krwi i Szpiku (European Group for Blood and Marrow Transplantation —
EBMT) uwzgledniono chorych z SSc trwajacg maksymalnie 4 lata, z bardzo dynamiczna
i progresywna choroba, w ktorej z jednej strony stwierdzono duze zaawansowanie zmian
skornych (mRSS >15), a z drugiej — zmiany narzadowe w zakresie ptuc, serca lub nerek [7].
Grupa referencyjna otrzymywata pulsy cyklofosfamidu 750 mg/m? pc. raz w miesiacu przez
rok, natomiast w ramieniu eksperymentalnym stosowano mobilizacje cyklofosfamidem
w dawce 4 g/m? pc. + G-CSE a nastgpnie immunoablacje z zastosowaniem cyklofosfamidu
w dawce 200 mg/kg m.c. w skojarzeniu z globuling antytymocytarna i metyloprednizo-
lonem. Wykazano znamiennie wigksze prawdopodobienstwo przezycia po procedurze
immunoablacji w poréwnaniu z ramieniem kontrolnym (po 5 latach 80% vs 65%, po 10
latach 70% vs 50%). Diugofalowa korzys¢ z immunoablacji w odniesieniu do przezycia
wyniosta wigc 20%. Pojawily si¢ tez jednak obawy dotyczace odsetka wczesnych zgonow
zwigzanych z sama procedura, ktéry w ramieniu transplantacyjnym wynidst 10%. Mimo
ze z jednej strony 10% pacjentéw zmarto w zwiazku z powiktaniami, to jednak z drugiej
strony w ramieniu kontrolnym potowa chorych zmarta z powodu progresji choroby. Efekt
sumaryczny byl jednoznaczny.
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Leczenie autoHSCT zmniejszalo istotnie stwardnienie skory w ocenie mRSS, zwiekszala
si¢ tez pojemnos¢ zyciowa pluc chorych. Wskazuje to, ze wyniki terapii autoHSCT sa korzyst-
niejsze niz leczenia jedynie cyklofosfamidem w dawkach konwencjonalnych.

W kolejnym amerykanskim badaniu (SCOT) zmodyfikowano procedure o dotaczenie
do immunoablacji napromieniania catego ciala [8], oprocz podawania cyklofosfamidu
i glikokortykosteroidow. Tu réwniez wykazano przewage autoHSCT nad pulsami cyklo-
fosfamidu w odniesieniu do catkowitego przezycia, co potwierdzito role immunoablacji,
ktéra w Scisle okreslonej populacji chorych na SSc powinna by¢ rozwazana jako standar-
dowe postepowanie.

W prowadzonych w ramach EBMT dalszych prospektywnych obserwacjach potwier-
dzono duza skuteczno$¢ immunoablacji u chorych na SSc w odniesieniu do przezycia
i czasu wolnego od progresji. Doprecyzowano tez kryteria kwalifikacji do tej procedury. Ich
weryfikacja wymaga m.in. szczegétowej oceny kardiologicznej i pulmonologicznej. Glowne
kryteria przedstawiaja si¢ nastepujaco:

Kryteria kwalifikacj:

- wiek ponizej 65 lat,

— czas trwania choroby nie diuzej niz 5 lat,

- zaawansowane zmiany skorne >14 w skali mRSS lub, jesli te wartosci sg nizsze,

obecnos¢ zmian narzadowych, takich jak:
zmiany w ptucach z DLCO <80%,
spadek o 10% pojemnosci zyciowej pluc,
zwloknienie stwierdzone w badaniu HRCT.

Krytena wykluczajace:

frakcja wyrzutowa lewej komory <45%,

- nadcis$nienie plucne >25 mm Hg lub PASP >40 mm Hg w spoczynku,

- mPAP >30 mm Hg lub PASP >45 mm Hg po obciazeniu ptynami,

- obraz,strzelajacego bata” w rezonansie magnetycznym,

- plyn wosierdziu >1 cm,

- zaciskajace zapalenie osierdzia,

- arytmia niepoddajaca si¢ leczeniu farmakologicznemu, kardiowersji lub ablacji,

- istotna kliniczna miazdzyca,

- osoby z bardzo stabg funkcja ptuc (FVC <65%, DLCO <40%), ale to przeciwwska-

zanie jest wzgledne, jesli wszystkie badania kardiologiczne wypadty prawidiowo,

- ciezka niewydolno$¢ nerek GFR <40 ml/min.

Obecnie, na tle innych krajow europejskich, Polska jest na 9 miejscu w liczbie wyko-
nywanych autoHSCT w chorobach autoimmunologicznych [1]. Najwiecej transplantacji
w SSc wykonuje si¢ w Niemczech, Holandii i Francji. AutoHSCT jest opcja leczenia SSc
w rekomendacjach EBMT. EULAR w swoich rekomendacjach leczenia SSc réwniez zaleca
rozwazenie autoHSCT u pacjentéw z szybko postepujaca SSc, ktorzy sa zagrozeni niewy-
dolnoscia narzadéw [5].
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4.5. Postepy w diagnostyce obrazowej choréb reumatycznych

Badania obrazowe odgrywaja istotna role w reumatologii — zaréwno w diagnostyce wstepnej
i monitorowaniu leczenia, jak i w rozpoznawaniu remisji, powiklan czy tez w diagnostyce
roznicowe;.

Podstawowe metody stosowane u pacjentow z chorobami reumatycznymi to klasyczne
badanie radiologiczne (RTG), badanie ultrasonograficzne (USG), rezonans magnetyczny
(MR) i tomografia komputerowa (TK). O ile radiogramy maja ustalong wartos¢ diagno-
styczna szczegolnie na etapie zmian zaawansowanych, o tyle postep w zakresie diagnostyki
jest obserwowany w przypadku USG, MR i TK i jest zwiazany z doskonaleniem aparatury;,
stosowaniem wielokanatowych cewek do badania MR, czy wysokoczestotliwosciowych
gltowic USG. Postep w diagnostyce wynika tez ze stosowania odpowiednich protokotow
badan, np. w celu redukeji artefaktow, np. od endoprotez w MR MARVIC, SEMAC, redukeji
dawki promieniowania w badaniu TK czy RTG.

Doskonalone sg ponadto oprogramowania do analizy obrazéw, co zaréwno wptywa na
poprawe diagnostyki, precyzyjniejsze ujecie w ramy mierzalne réznych parametrow, ale tez
zwieksza bezpieczenstwo badan.

Modyfikacja i poszerzenie spektrum diagnostyki obrazowej w reumatologii wyni-
ka wreszcie z rozwoju wiedzy, w tym podstawowej, dotyczacej patogenezy chorob, co
przeklada si¢ na wlasciwg interpretacje obrazowanych tkanek czy zmian, powstawanie
standarddw albo rekomendacji dotyczacych diagnostyki obrazowej okreslonych jednostek
chorobowych.

W zakresie badania USG w ostatnich latach wprowadzono wiele nowych rozwiazan,
m.in. oceng potilosciowa i ilosciowa unaczynienia blony maziowej, wysokoczestotliwosciowe
glowice 24 i 32 MHz (do 70 MHz) (Ultra-high frequency ultrasonography - UHFUS), stosuje si¢
tez obrazowanie mikronaczyn (Superb Microvascular Imaging - SMI), nowa technike obrazowa-
nia ultradzwigkowego, ktéra umozliwia wizualizacj¢ przeptywu w naczyniach krwionosnych
o niskiej predkosci i matej srednicy, oraz elastografi¢ fali poprzecznej (shear wave elastography —
SVE), ktora moze stac si¢ narzedziem w diagnostyce i monitorowaniu zmian w zakresie tkanek
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powierzchownych, m.in. w przebiegu twardziny uktadowej. Ciekawa opcjq ultrasonografii
jest metoda MicroPure. Jest to technika przetwarzania obrazéw ultrasonograficznych, tak
by uwidoczni¢ mikrozwapnienia.

W zakresie badania MR, metoda dynamicznego obrazowania ze wzmocnieniem kon-
trastowym (Dynamic contrast-enhanced magnetic resonance imaging - DCE-MRI) umozliwia
oceng ilosciowa zapalenia. Wprowadzono ponadto oceny potilosciowe zaawansowania zmian
zapalno-destrukcyjnych (np. RAMRIS), rezonans calego ciata (whole body MRI - WB MRI)
w diagnostyce m.in. przewlektego nawracajacego wieloogniskowego zapalenia kosci i szpiku
u dzieci (Chronic recurrent multifocal osteomyelitis - CRMO) i w zespole SAPHO (synovitis, acne,
pustulosis, hyperostosis, osteitis) wystepujacego u dorostych. Metoda WB MRI ma zastosowanie
réwniez do oceny zapalenia migsni w zapaleniu skorno-miesniowym i wielomigsniowym
(dermato-, polymyositis - DM/PM).

Drzigki sekwencji tréjwymiarowej 3D z wykorzystaniem echa gradientowego (3-dimensional
magnetic resonance 3D — 3D VIBE) mozna ocenic¢ zarysy kostne pod katem nadzerek. Kilka
nowoczesnych sekwencji badania MR pozwala na oceng skladu biochemicznego chrzastki
stawowej.

W 2019 r. zaktualizowano kryteria klasyfikacyjne The Assessment of SpondyloArthritis
International Society — ASAS dla osiowej spondyloartropatii (axSpA), ktorych ramie diagno-
styczne obejmuje MR. Wprowadzono tez nowe kryterium backfill, ktore okresla metaplazje
tluszczowa w nadzerce w przebiegu sacroiliitis.

W zakresie TK nalezy zwroci¢ uwage na badanie TK podwojnej energii (dual energy
CT - DECT), ktére pozwala m.in. na wykrywanie depozytow krysztalow kwasu moczowego
w sposob jakosciowy i ilosciowy, co jest wykorzystywane w diagnostyce réznicowej i moni-
torowaniu leczenia dny moczanowe;j.

Duzy postep dokonal si¢ w diagnostyce obrazowej osteoporozy, wraz z wprowadzeniem
kolejnych po klasycznej densytometrii (DEXA) metod oceny struktury tkanki kostnej,
takich jak: trabecular bone score (TBS), czyli pomiar struktury kosci uzyskany na podstawie
obrazow absorpcjometrii rentgenowskiej podwojnej energii kregostupa ledzwiowego (DXA),
ultrasonografia ilosciowa (quantitative ultrasound — QUS), badanie gestosci mineralnej kosci
w technologii REMS, ktora wykorzystuje fale o czgstotliwosci radiowej (Radiofrequency Echo-
graphic Multi Spectrometry — REMS).

Wsrdd innych metod diagnostyki osteoporozy mozna jeszcze wymienic ilosciowa oceng
metoda tomografii komputerowej (quantitative computed tomography - QCT) oraz tomografie
komputerowa wysokiej rozdzielczosci stawow obwodowych (koniec dalszy kosci promieniowej
i piszczelowej) (high-resolution peripheral computed tomography - HR-pQCT).

Badanie MR jest wykorzystywane réwniez w diagnostyce osteoporozy do oceny zmian
jakosciowych i ilosciowych kosci, a obrazowanie metoda rezonansu magnetycznego o wy-
sokiej rozdzielczosci (high-resolution clinical magnetic resonance imaging — HR MRI) jest
wykorzystywane do badania struktury beleczkowej w obwodowym szkielecie, zwlaszcza
w dystalnej czesci kosci promieniowej i w kosci pietowe;.

Ciekawe sa rowniez inne metody obrazowania, takie jak: protonowa spektroskopia re-
zonansu magnetycznego (1H magnetic resonance spectroscopy — HMRS) czy wykorzystanie
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metody obrazowania w MR zaleznego od dyfuzji (Diffusion Weighted Imaging - DWI) i ob-
serwacja intensywnosci sygnalu MR pod katem zaburzenia wlasciwosci dyfuzyjnych (ruchy
Browna) czasteczek wody w przestrzeni zewnatrzkomorkowej danej tkanki (np. w ognisku
udaru czy zapalenia). W okreslonych przypadkach wykonuje si¢ rowniez badanie pozy-
tonowej tomografii emisyjnej (PET/CT) z fluorkiem, PET/CT ze znakowana 18F cholina.

Podsumowanie

Postep w diagnostyce obrazowej choréb reumatycznych jest mozliwy dzieki Scistej wspot-
pracy interdyscyplinarnej radiologéw i klinicystow, wprowadzaniu mi¢dzynarodowych
standardow, rekomendacji oraz prowadzeniu badan z wykorzystaniem nowych technik
obrazowania. Nie jest on mozliwy takze bez zaangazowania naukowcow innych dyscyplin,
tj. fizykow, informatykow czy matematykow i oczywiscie nauk podstawowych.

Pismiennictwo
Ponizej zamieszono wybrane prace z udziatem pracownikow Zakladu Radiologii Narodowego Instytutu Geriatrii,
Reumatologii i Rehabilitacji w Warszawie
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Musculoskeletal Rheumatic Diseases. Semin Musculoskelet Radiol 2015; 19: 396-411, DOI: 10.1055/s-
0035-1564696.

2. Recommendations of the ESSR Arthritis Subcommittee on Ultrasonography in Inflammatory Joint Disease.
Semin Musculoskelet Radiol 2016; 20: 496-506, DOI: 10.1055/s-0036-1593533.

3. The 2017 EULAR standardized procedures for ultrasound imaging in rheumatology. Ann Rheum Dis 2017;
76:1974-1979, DOL: 10.1136/annrheumdis-2017-211585.

4. Standardised Procedures for Ultrasound Imaging in Paediatric Rheumatology: Progress of Eular/Pres Task
Force. Ann Rheum Dis 2018; 77: 476-476, DOI: 10.1136/annrheumdis-2018-eular.3775
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Imaging. PET Clinics 2018; 13: 523-550, DOI: 10.1016/j.cpet.2018.05.007.
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7. International OMERACT Collaboration towards development and validation of a Whole Body MRI scoring
system for assessment of peripheral and axial joints in Juvenile Idiopathic Arthritis [In press 2020].

8. EULAR Task Force ,,Development of EULAR recommendations for the reporting of MSK-US studies in
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5. Prezentacja osiagniec naukowych i prac
badawczo-rozwojowych wybranych polskich
osrodkow reumatologicznych

Prof. dr hab. n. med. Maria Majdan

Kierownik Katedry i Kliniki Reumatologii i Ukladowych Choréb Tkanki
Lqgcznej, Uniwersytet Medyczny w Lublinie

5.1. Katedra i Klinika Reumatologii i Uktadowych Choréb Tkanki
tacznej Uniwersytetu Medycznego w Lublinie

Katedra i Klinika Reumatologii i Ukladowych Chorob Tkanki Lacznej ma dluga historie
(prawie 50 lat). Pierwszy oddzial, na ktorym leczono choroby reumatyczne, powstat w 1971 r.
w ramach Katedry Chorob Wewnetrznych, ktora kierowat prof. Jan Kowalewski.

Od 1990 r. kierownikiem Kliniki Reumatologii byt prof. Leszek Szczepanski, a od 2003 r.
Katedra i Klinikg Reumatologii i Ukladowych Choréb Tkanki Lacznej kieruje prof. dr hab.
n. med. Maria Majdan.

Katedra i Klinika Reumatologii i Uktadowych Choréb Tkanki Lacznej realizuje wiele
zadan jako referencyjny oddzial reumatologii oraz jednostka Uniwersytetu Medycznego
w Lublinie. Sg to:

- diagnostyka i leczenie najtrudniejszych i aktywnych choréb reumatycznych,

- prowadzenie duzego osrodka terapii lekami biologicznymi,

- prowadzenie badan klinicznych ze szczegdlnym uwzglednieniem uktadowych choréb
tkanki tacznej (tocznia rumieniowatego uktadowego, zespotu Sjogrena, twardziny
ukladowej, zapalen naczyn),

- wspolpraca z osrodkami regionalnymi w wojewodztwie lubelskim w zakresie zadan
diagnostycznych i terapeutycznych oraz w zakresie szkolenia podyplomowego,

- ksztalcenie przeddyplomowe,

- ksztalcenie lekarzy specjalizujacych si¢ w zakresie reumatologii oraz chordb
wewnetrznych,
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- prowadzenie badan naukowych w zakresie reumatologii oraz publikacja prac
naukowych na forum miedzynarodowym i krajowym,
- czynne uczestnictwo (wyklady, doniesienia zjazdowe) w konferencjach krajowych
oraz miedzynarodowych,
- organizacja konferencji, przewaznie monotematycznych, poswigconych wybranym
ukfadowym chorobom tkanki facznej (np. toczniowi rumieniowatemu ukladowemu),
- realizacja drogi naukowej pracownikéw Kliniki (doktoraty, habilitacje).
Obecnie w Klinice pracuje 7 nauczycieli akademickich, 5 lekarzy zatrudnionych
w samodzielnym szpitalu klinicznym oraz 11 osob realizujacych specjalizacje z reumatologii
i choréb wewnetrznych.

Pracownicy Kliniki Reumatologii

i Uktadowych Choréb Tkanki tacznej
Uniwersytetu Medycznego

w Lublinie.

W Klinice sg 32 t6zka (warunki lokalowe sg srednio dobre, ale obtozenie duze). Roczna
liczba to ok. 3400, w tym hospitalizacje jednodniowe.

Klinika dysponuje salg przeznaczona na pokoj wlewow lekéw biologicznych, sala prze-
znaczona na prowadzenie pobytow jednodniowych, Poradnia Reumatologiczna, Pracownia
Badan Choréb Autoimmunizacyjnych.

Prowadzone sa zajgcia dydaktyczne z zakresu reumatologii dla:

- studentéw polsko- i anglojezycznych III, IV, VI roku Wydziatu Lekarskiego,

- I roku Oddziatu Stomatologii,

— I roku kierunku fizjoterapii.

W czasie ostatnich 18 lat 13 oséb uzyskato specjalizacje z chorob wewnetrznych, a 18
w dziedzinie reumatologii. Doktoraty obronilo 18 oséb, 3 osoby uzyskaly stopien doktora
habilitowanego, a jedna zostata profesorem.

Od 2017 r. w ramach Programu Operacyjnego Wiedza Edukacja Rozwoj ,,Profilaktyka
Przede Wszystkim” jest realizowany projekt pilotazowy: ,,Wczesne wykrywanie reumato-
idalnego zapalenia stawow u 0sob w wieku aktywnosci zawodowej w woj. lubelskim, swie-
tokrzyskim, podkarpackim i mazowieckim”
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W latach 2003-2020 pracownicy Kliniki opublikowali tacznie: 430 publikacji w czaso-
pismach o zasigegu krajowym i miedzynarodowym o tacznym IF 254,2, punkty MNiSW =
4558,50.

W czasie ostatnich 5 lat (2016-2020) opublikowano:

- 163 publikacje,

- laczny IF 80,76,

- doniesienia zjazdowe krajowe i zagraniczne: facznie 98,

- inne, w tym rozdzialy w ksiazkach: 32.

4

ZESPOtL

SJOGRENA

Przyktady publikacji,
ktérych autorami

badz wspdtautorami

sg pracownicy

Kliniki Reumatologii

i Uktadowych Choréb
Tkanki tacznej
Uniwersytetu
Medycznego w Lublinie.

Maria Majdan
redakcja naukowa

| PEWL

Pracownicy Kliniki biora udzial w realizacji przygotowania monotematycznych opraco-
wan w ramach projektu Wydawnictwa Lekarskiego PZWL: W gabinecie lekarza specjalisty.
Zostaly juz opublikowane ksigzki o dnie moczanowej, chorobie zwyrodnieniowej stawow,
tuszczycowym zapaleniu stawoéw. W 2015 r. przygotowano monografie na temat tocznia
rumieniowatego ukladowego, a niedawno ukazatla si¢ monografia wydana przez Wydawnic-
two Lekarskie PZWL poswiecona zespolowi Sjogrena, przygotowana wspolnie z kolegami
z roznych osrodkow w kraju oraz ze Stanow Zjednoczonych.

Caly zespot stara sie Iaczy¢ zadania naukowe oraz dydaktyczne z nowoczesna diagnostyka
i terapia chorob reumatycznych.



Prof. dr hab. n. med. Witold Ttustochowicz

Klinika Choréb Wewnetrznych i Reumatologii Centralnego Szpitala
Klinicznego Wojskowego Instytutu Medycznego w Warszawie

lek. Robert Kruszewski

Klinika Choréb Wewnetrznych i Reumatologii Centralnego Szpitala
Klinicznego Wojskowego Instytutu Medycznego w Warszawie

5.2. Klinika Chorob Wewnetrznych i Reumatologii Centralnego
Szpitala Klinicznego Wojskowego Instytutu Medycznego
w Warszawie

Klinika Choréb Wewnetrznych i Reumatologii Centralnego Szpitala Klinicznego Wojsko-
wego Instytutu Medycznego w Warszawie zostala powofana w dniu 21.04.2001 r. w wyniku
przeksztalcenia powstalej w 1964 r.IV Kliniki Chorob Wewnetrznych 2 Szpitala Klinicznego
Wojskowej Akademii Medycznej. IV Klinika przez wiele lat miata charakter kliniki gastrolo-
gii, po objeciu jej kierownictwa przez znanego reumatologa prof. dra hab. med. Jana Gietke
dodatkowo zajmowala si¢ reumatologia. Obecny kierownik Kliniki, wowczas docent, prof.
dr hab. med. Witold Tlustochowicz, kieruje nig od 1998 r.

Czes¢ personelu Kliniki Choréb
Wewnetrznych i Reumatologii.

Zdjecie sprzed 2 lat, poniewaz
wykonanie aktualnego zdjecie jest
niemozliwe ze wzgledu na fakt
petnienia roli kliniki hospitalizujgcej
osoby zakazone wirusem COVID-19.

71



W Klinice dodatkowo zatrudnieni sa dr hab. med. Barttomiej Kisiel i 8 lekarzy specjali-
stow w zakresie chorob wewngtrznych oraz reumatologii, z ktérych 6 posiada stopien doktora
nauk medycznych, a pozostata dwojka jest w trakcie przewodu doktorskiego. Sktad lekarski
Kliniki uzupetnia 14 rezydentow w zakresie reumatologii i choréb wewnetrznych. Pozostaly
33-osobowy personel stanowia pielegniarki, rehabilitant, salowe i opiekunki medyczne.

Klinika dysponuje tacznie 34 t6zkami rozmieszczonymi w 7 salach 4-osobowych z wezta-
mi sanitarnymi, 1 separatce, 1 izolatorze, 4-16zkowej sali intensywnego nadzoru wyposazonej
w pelne monitorowanie i respirator. Dodatkowo w Klinice mieszcza si¢ gabinet diagnostycz-
ny, sala rehabilitacyjna, pracownia kapilaroskopii, pracownia badan ultrasonograficznych
narzadu ruchu, pokdj wlewow.

ISR

Gabinet rehabilitacji Kliniki. Na zdjeciu rehabilitant Gabinet ultrasonografii choréb narzadu
mgr Robert Metrak. ruchu. Przy aparacie dr med. Artur Bachta.

Rutynowy obchéd z kierownikiem Kliniki. Punkt pielegniarski Kliniki.

Wszystkie pomieszczenia sa klimatyzowane. Organizacyjnie jest czgécia Osrodka Klinicz-
nego Schorzen Narzadu Ruchu, Traumatologii i Psychoneurologii, w ktorym wspotpracuje
z Klinikami: Traumatologii i Ortopedii, Ortopedii, Rehabilitacji, Neurologii, Neurochirurgii,
Psychiatrii, Stresu Bojowego i Psychotraumatologii.

Klinika uzyskatla akredytacje CMKP na 12 miejsc rezydenckich w dziedzinie choréb
wewnetrznych i 12 miejsc w dziedzinie reumatologii. Aktualnie specjalizacj¢ odbywa
8 lekarzy w zakresie reumatologii i 6 w chorobach wewnetrznych. Staze czastkowe do
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roznych specjalizacji odrabia rocznie ok. 100 lekarzy z wielu szpitali warszawskich i wo-
jewodztwa mazowieckiego. Pracownicy Kliniki s3 wykltadowcami dla CMKP w zakresie
reumatologii i choréb wewnetrznych Co tydzien odbywaja si¢ posiedzenia kliniczne,
w tym analiza hospitalizowanych przypadkéw, pracownicy biora czynny i bierny udziat
w zjazdach miedzynarodowych (EULAR i ACR) oraz krajowych. Podstawa codziennej
praktyki sa rekomendacje europejskie.

Rocznie hospitalizowanych jest 1800-2000 chorych, z czego w 2019 r. 77,4% stano-
wily hospitalizacje ze wskazan reumatologicznych, a 22,6% ze wskazan internistycznych.
W hospitalizacjach reumatologicznych 48 % stanowily przewlekte choroby zapalne stawow,
40% uktadowe choroby tkanki tacznej, a 12% niezapalne choroby stawow. Hospitalizacjami
szczegolnego zainteresowania Klinki byty: ziarniniakowe zapalenia naczyn (110 hospi-
talizacji), zapalenia duzych naczyn (72 hospitalizacje) i inne ukladowe choroby tkanki
tacznej (297 hospitalizacji).

Zainteresowania naukowe pracownikow Kliniki koncentruja si¢ wokot szeroko ujetych
objawow i powiklan sercowo-naczyniowych, ptucnych i ocznych choréb reumatycznych,
metabolizmu witaminy D, polimialgii reumatycznej oraz badan USG uktadu ruchu. W latach
2014-2019 dorobek naukowy wyniost 65 publikacji, 7 rozdzialéw w podrecznikach, liczne
prezentacje zjazdowe i wyktady, co dato dorobek 470 pkt MNiSW i IF 70. Cytowania rocznie
to 130-140, ale za 2019 r. byto 195.

W tworzeniu rekomendacji europejskich liderem jest dr n. med. Artur Bachta, wspot-
uczestniczacy w tworzeniu systemu ultrasonograficznej oceny chrzastki (Mandl B, et al.
Development of semiquantitative ultrasound scoring system to assess cartilage in rheumatoid
arthritis. Rheumatology 2019; 58: 1802-1811 i Bruyn G, et al. on behalf of the Ultrasound Task
Force. An OMERACT reliability exercise of inflammatory and structural abnormalities in patients
with knee osteoarthritis using ultrasound assessment. Ann Rheum Dis 2016;75: 842-846, DOL:
10.1136/annrheumdis-2014-206774) i leczeniu polimialgii reumatycznej (Dejaco C, et al. 2015
Recommendations for the Management of Polymyalgia Rheumatica. A European League Against
Rheumatism/American College of Rheumatology Collaborative Initiative. Ann Rheum Dis 2015;
74: 1799-1807, DOI: 10.1136/annrheumdis-2015-207492).

Wspolpraca dr n. med. Malgorzaty Ttustochowicz z zespotem EULAR D-PRO
zaowocowala ocena niedoboréw witaminy D w Europie oraz stworzeniem ankiety
dla chorych [Vojinovic ], ... Ttustochowicz M, et al. European multicentre pilot survey to
assess vitamin D status in rheumatoid arthritis patients and early development of a new
Patient Reported Outcome (D-PRO). Autoimmun Rev 2017; 16: 548-554, DOI: 10.1016/j.
autrev.2017.03.002 oraz Salaffi F, et al. Validity of the rheumatoid arthritis impact of disease
(RAID) score and definition of cut-off points for disease activity states in a population-based
European cohort of patients with rheumatoid arthritis. Jont Bone Spine 2018; 85: 317-322,
DOT: 10.1016/j.jbspin.2017.05.020].

Udzial w miedzynarodowych badaniach nad nowymi lekami zaowocowal m.in. publi-
kacjami na temat sekukinabu i SBI-087 (Tlustochowicz W, et al. Efficacy and Safety of Subcuta-
neous and Intravenous Secukinumab Loading Dose Regimens in Patients with Active Rheumatoid
Arthritis: Results from a Randomized, Phase 2 Study. ] Rheumatol 2016; 43: 495-503, DOI: 10.3899/
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jrheum.150117 oraz Damjanov N, Tlustochowicz M, et al. Safety and Efficacy of SBI-087 in Patients
with Active Rheumatoid Arthritis in a Phase 2 Randomized, Double-Blind, Placebo-Controlled
Study. ] Rheumatol 2016; 43: 2094-2100, DOI: 10.3899/jrheum.160146).

W badaniach wlasnych, wykonanych przez dra Barttomieja Kisiela we wspolpracy z prof.
Rafalem Ploskim z WUM, wykazano przydatnos¢ oznaczania polimorfizmow gendéw w roz-
nych chorobach, takze reumatycznych [Kisiel B, et al. Polymorphism of the oestrogen receptor
beta gene (ESR2) is associated with susceptibility to Graves® disease. Clin Endocrinol (Oxford)
2008; 68; 429-434, DOI: 10.1111/].1365-2265.2007.03060.x; Pollak A, ... Kisiel B, et al. M34T and
V371 mutations in GJB2 associated hearing impairment: Evidence for pathogenicity and reduced
penetrance. Am ] Med Genet A 2007; 143A: 2534-2543, DOI: 10.1002/ajmg.a.31982; Kisiel B, et
al. Differential association of juvenile and adult systemic lupus erythematosus with genetic variants
of estrogen receptors alpha and beta. Lupus 2011; 20: 85-89, DOI: 10.1177/0961203310381514;
Kisiel B, et al. The association between 38 previously reported polymorphisms and psoriasis in
a Polish population: High predicative accuracy of a genetic risk score combining 16 loci. PLoS One
2017; 12: e0179348, DOI: 10.1371/journal.pone.0179348]

W badaniach nad miazdzyca, w ktorych takze liderem jest dr hab. n. med. Bartlomiej
Kisiel, analizowano czynniki genetyczne, wplyw wspolistniejacej cukrzycy, a przede
wszystkim leczenia, na jej wystepowanie u chorych na reumatoidalne zapalenie stawow.
Whika z nich, ze leki modyfikujace przebieg choroby hamuja rozwdj miazdzycy wiktajacej
reumatoidalne zapalenie stawow (Kisiel B, et al. Common atherosclerosis genetic risk factors
and subclinical atherosclerosis in rheumatoid arthritis: the relevance of disease duration.
Rheumatology International 2019; 39: 327-336, DOI: 10.1007/s00296-018-4186-y; Kisiel B,
et al. Methotrexate, Cyclosporine A, and Biologics Protect against Atherosclerosis in Rheumatoid
Arthritis. ] Immunol Res 2015; Article ID 759610, DOI: 10.1155/2015/759610; Kisiel B, et al.
Prevalence of atherosclerosis in diabetic and non-diabetic patients with rheumatoid arthritis.
Pak ] Med Sci 2015;31: 1078-1083, DOI: 10.12669/pjms.315.7620).

W badaniach nad epidemiologia przewlektych zapalen stawow w Polsce liderem licznego
zespotu byla dr med. Malgorzata Ttustochowicz. Wynika z nich, ze w Polsce choruje na takie
zapalenia ok. 300 tysiecy 0sob (Ttustochowicz M, et al. Juvenile idiopathic arthritis morbidity
rate in rural and urban areas of Poland 2008-2012. Ann Agric Environ Med 2015; 22: 704-707,
DOI: 10.5604/12321966.1185780; Ttustochowicz M, et al. Prevalence of axial spondyloarthritis
in Poland. Rheumatology International 2020; 40: 323-330, DOI:10.1007/s00296-019-04482-7;
Ttustochowicz M, et al. Trends in psoriatic arthritis epidemiology in Poland. Rheumatology
International 2020, https://doi.org/10.1007/500296-020-04734-x; Iltchev B, ... Ttustochowicz M,
et al. Epidemiology of Rheumatoid Arthritis in rural and urban areas of Poland — 2008-2012.
Ann Agric Environ Med 2016; 23: 350-356, DOI: 10.5604/12321966.1203904).

W codziennej praktyce klinicznej, zaréwno Kliniki WIM, jak i innych klinik uniwersy-
teckich, istotnym elementem jest uzyskanie pozytywnego efektu ekonomicznego, co przy
wysokiej referencyjnosci klinik i profilu leczonych chorych jest bardzo trudne.

Nielicznymi procedurami dajacymi dodatni wynik finansowy sa grupy D55 (ziarniniaki,
choroby pluc alergiczne i z autoimmunizacji; 11,7% hospitalizacji w WIM vs 4,77 % $redniej
krajowej), przynoszace zysk od 1281 do 1878 zt za jedna hospitalizacje, i H87D (choroby
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zapalne stawow i tkanki facznej >3 dni), dajace strate 104 zt do zysku 768 z1 (36,17% w WIM
vs 50,07% $redniej krajowej). Na granicy optacalnosci jest procedura H96D (ukladowe
choroby tkanki facznej >3 dni) przynoszaca strate 853 zt do zysku 445 zt. Procedura H96CE
(uktadowe choroby tkanki facznej >65 r.z.) przynosi starty od 975 do 2417 z1, podobnie jak
procedura H96CF (ukladowe choroby tkanki tacznej <65 lat), w przypadku ktorej strata
waha si¢ od 542 do 675 zI. Omawiane powyzej procedury sa procedurami, w ktorych czesto
wystepuje bezposrednie zagrozenie zycia i hospitalizacja jest zwykle niezbedna.

Najwigkszy problem stanowi procedura H89D (choroby niezapalne kosci i stawow >3
dni), w odniesieniu do ktorej straty wynosza od 656 do 1294 z1 za jedna hospitalizacje (12%
hospitalizacji w WIM). Nalezy zgodzi¢ si¢ z NFZ, ze tacy chorzy nie wymagaja hospitalizacji
(dlatego taka niska wycena) i blokuja miejsca osobom bardziej potrzebujacym, ale wowczas
trzeba zezwoli¢ na to, aby tym chorym odmawia¢ hospitalizacji, mimo posiadania przez
nich skierowania od lekarza rodzinnego. Tymczasem odmowa w $wietle obowiazujacych
przepisow jest niemozliwa i moze narazi¢ Klinike na ukaranie.

Jak przedstawiono Klinika faczy z powodzeniem dzialalnos¢ kliniczna, naukows i dy-
daktyczna. Nadzor merytoryczny jej Kierownika, aktywnos¢ naukowa asystentow i zaplecze
WIM gwarantuja, niezaleznie od obiektywnych zmian wynikajacych z zaistnialej sytuacji
pandemii, dalszy rozwoj i istotny wklad we wspoltczesna reumatologie.



6. Wiedza o zdrowiu w spoteczenstwie,
osiagniecia czasopisma,Reumatologia”

Prof. dr hab. n. biol. Zofia Zwolska

Przewodniczgca Grupy ds. Historii Polskiego Towarzystwa Choréb Pluc
Sekretarz Rady Gtownej Federacji Polskich Towarzystw Medycznych

Emerytowany kierownik Zaktadu Mikrobiologii Krajowego Referencyjnego
Laboratorium Prgtka GruZlicy w Instytucie Choréb Pluc i Gruzlicy
w Warszawie

6.1. Percepcja wiedzy o zdrowiu w spoteczenstwie.
Niektore fakty i mity w ujeciu historycznym

Wstep

Od zarania dziejow zdrowie jest cenione jako najwyzsza wartos¢ w zyciu cztowieka i troska
0 jego dobry stan nalezy do naczelnych potrzeb cztowieka. Zdrowie i choroba to dwa stany,
ktére towarzysza cztowiekowi od chwili narodzin. ,,Zdrowie” jest terminem zlozonym
rozumianym nie tylko jako problem medyczny, ale rowniez filozoficzny i poza czynnikami
genetycznymi zalezy od wielu sktadowych, wsrod ktorych styl Zycia ma przewazajacy wplyw
na jego jakosc.

W kulturze europejskiej czesto odnosimy si¢ do zrédet wiedzy o zdrowiu pocho-
dzacych ze starozytnej Grecji. Mit greckiego boga medycyny Asklepiosa, syna Appolina,
i jego siedmiorga dzieci zajmujacych si¢ leczeniem chorych ludzi, narodzit si¢ ok. VII-VI
wieku p.n.e. w Tessali. Sztuka lekarska ma jednak dluzsza historie niz europejska. Poczatki
mysli lekarskiej byly szeroko rozwiniete w krajach starozytnych - Egipcie, Mezopotamii,
Indiach, Chinach, Peru i Meksyku. Zachowane dokumenty przekazuja jak rodzita si¢ wiedza
medyczna oraz walka kultur starozytnych z choroba i cierpieniem. Wéréd zachowanych
opisow mozna odnalez¢ wiele magii i czarow. Przeciwstawianie si¢ nim jest dzielem wielu
filozofow i lekarzy od najdawniejszych czaséw [1].

Juz Hipokrates (ur. ok. 460 p.n.e. — zm. ok. 370 p.n.e.) — ojciec medycyny, pierwszy
lekarz, tworca wielu dokumentéw medycznych i przysiegi lekarskiej, ktora przetrwala przez
wieki do czasow wspotczesnych, nauczal, ze chordb nie wywotujg bdostwa lub demony, ale
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sily naturalne postuszne prawom przyrody. Uwolnil medycyne od mistyki i magii, oczyscit
z przesadow i zabobonow.

Obecnie nauki medyczne rozwijaja sie tak szybko, ze z trudem jestesmy w stanie nadazy¢
za odkryciami, ich przyswajaniem i zrozumieniem. Sentencja Pliniusza Starszego Medicina
fructuosior ars nulla [zadna sztuka nie jest bardziej owocna od medycyny] sprawdzila si¢
réwniez w ciagu dziejow. W naszych czasach wyraza si¢ to rozwojem najbardziej rozbudo-
wanej dziedziny nauk przyrodniczych - rozwojem nauk medycznych.

Pomimo ze zyjemy w XXI wieku, w spoteczenstwach, w ktérych nowoczesne odkrycia
i technologie pozwalaja zrozumie¢ wiele zjawisk przyrodniczych i implementowa¢ zdo-
byta wiedze tak, aby zachowa¢ dobre zdrowie, nadal funkcjonujg glteboko zakorzenione
mity i stereotypy dotyczace przyczynowosci chorob i ich leczenia. Przekonania sq bardziej
niebezpiecznym wrogiem prawdy niz kfamstwa (Friedrich Nietzsche), a ich mnogosc jest tak
obszerna, Ze nie sposob ich nawet wyliczy¢ [2].

Mimo dostarczania racjonalnych dowodoéw, protokotow badan, szczegélowych
opisow zarowno przypadkow, jak i zbiorczych danych wynikajacych z osiagnie¢ wspot-
czesnej medycyny, ludzie maja wlasne przekonania (stereotypy — mity) o sposobach
leczenia i lekach.

Stereotyp to wpojony w swiadomos¢ ludzi irracjonalny obraz otaczajacego $wiata, ktory
powinien by¢ uznany za zjawisko negatywne. Stereotyp jest zjawiskiem powszechnym,
wystepuje we wszystkich kulturach $wiata, wsrod ludzi pochodzacych z réznych warstw
spolecznych, niezaleznie od narodowosci, plci, wieku. Jedna z definicji mitu, zawarta
w Stowniku jezyka polskiego, okresla go jako «falszywe mniemanie o kims lub o czyms
uznawane bez dowodu» [3].

Rodzina, szkota, koscidt, znajomi uczg ludzi zapobiegania chorobom i przekazuja proste
sposoby zwalczania roznych przypadiosci. Ludzie zdobywaja takze doswiadczenie, uczac si¢ na
whasnych bledach nabytych w trakcie choroby i przekazuja sobie informacje jako panaceum
na wiele dolegliwosci. Nauki tego rodzaju bywaja jednak zawodne, poniewaz cudze doswiad-
czenia nie zawsze moga by¢ wskazowka dla jednostki. Ponadto w drodze przekazu ulegaja one
znieksztalceniom i moga dociera¢ do odbiorcéw jako informacje szkodliwe.

Na sytuacje, w ktorej ,,wszyscy jestesmy lekarzami”, sklada si¢ wiele czynnikow.
Do najwazniejszych nalezy fatwy dostep do informacji i szybki sposob jej przekazywania.
Obecnie kazdy czlowiek, nawet niewyksztalcony, weryfikuje online diagnoze postawiona
przez lekarza, przepisane leki, ich dzialania niepozadane i inne informacje. Ponadto na
portalach internetowych trwa wymiana opinii o chorobach, o lekarzach, nierzadko opinii
krytycznych. Nalezy zgodzic si¢ ze stowami Bertranda Russella: badania w dziedzinie medy-
cyny dokonaty tak olbrzymiego postepu, ze dzis — praktycznie biorgc — nikt nie jest zdrowy [4].
Powoduje to utrate zaufania do stuzb medycznych i przekonanie o matej skutecznosci
metod leczniczych. Poniewaz wiedza o chorobach jest uznawana za powszechnie dostep-
na, lekarz i jego medyczne dziatania tracg swoj nadrzedny autorytet. Gdy jednak zawie-
dzie wlasna wiedza (przekonanie) lub czerpana z otoczenia, konieczna staje si¢ wizyta
w gabinecie lekarskim. Bywa, ze jest ona jednym wielkim rozczarowaniem dla czlowieka
oczekujacego pomocy.
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Wsrdd ludzi krazg przekazy dotyczace zdrowia, bardzo czesto zaliczane do mitow.
Czym sg te mity? Sa uciele$nieniem ludzkich pragnien - utarte przekonania, na ogo6t
niezgodne z najnowsza wiedza, a czesto z jakakolwiek wiedza, bywaja nawet szkodliwe.
Zrédta informaciji o sposobach leczenia pochodza od ludzi nalezacych do wszystkich grup
spotecznych. Ich zrédlem jest takze prasa.

INACHOR Z UNIWERSYTETU

¥ Pokonaj raka w 42 dni sokiem z buraka, alkaliczng woda badz pestkami moreli. Chemioterapia,
a nie rak, wykaricza ludzi - to nie sa opinie wiejskiej szeptuchy. To porady studenta széstego roku
medycyny na Warszawskim Uniwersytecie Medycznym, ktory niehawem bedzie lekarzem

Gazeta Wyborcza,
24 czerwca 2017 r.

U gory zamieszczono poczatek informacji dotyczacej wlasnej opinii studenta konczacego
Uniwersytet Medyczny w Warszawie na temat leczenia raka wydrukowanej w Gazecie Wyborczej
(24.06.2017 r.).

Codzienna prasa informuje o konieczno$ci oczyszczania organizmu, odkwaszania i za-
kwaszania, spozywania pokarmoéw zgodnie z grupa krwi, o mozliwosciach wyleczenia z cigz-
kich choréb witaminami, ziotami, uryng (urynoterapia), woda utleniona, sokiem z buraka
lub metodami homeopatii. Zrédta informaciji o takich sposobach leczenia pochodza od 0séb
ze wszystkich grup spofecznych.

Matka 16-letniej Julki, u ktérej zdiagnozowano raka, odmoéwita zgody na podanie cérce
chemioterapii, mimo zalecer lekarzy. W zamian nastolatka ma dostawa¢ dozylnie duze dawki
witaminy C.

- To dramatyczna sytuacja. Dziecko jest bardzo zagroZone i trzeba zrobic¢ wszystko, aby je

uratowac - alarmuje znany gdarski onkolog, prof. Jacek Jassem.

Wyglgda na to, ze matka Julki uznata, Ze jej corce pomoze jedna z ., klinik” specjalizujgca sig
w medycynie alternatywnej. Argumenty przytaczane przez jej pracownikéw ubranych w biate,
lekarskie kitle brzmiaty tak naukowo, ze kobieta data si¢ przekona¢ (informacja zamieszczona
w gazecie Polska the Time 27.08.2018 r.).

Innym przykladem moga by¢ przepisy lecznicze polecane przez lekarzy (z tytutami
profesorskimi), autorow ksiazki ,,Endoekologia zdrowia” wydanej w Polsce w 2010 r. [5].
Oto kilka z nich:

1. Przy bolach stawowych dobrze pomagajqg robaki. Nakopac robakéw (dzdzownic), dobrze
je umyc, pozostawic w cieptym miejscu, aby sie rozpuscity. Potem wzigc troche spirytusu,
zmieszac i tym roztworem smarowac kolana (str. 271).

2. Przy zaparciach pié po 0,5 szklanki moczu 1 raz dziennie, na noc zrobi¢ wlew z rumianku
(str. 268).

3. Gosécowe zapalenie naczyt leczyc pszczotami: zaczynac od 1 pszczoly, ktorg po uzgdle-
niu nalezy potrzymac 10-20 sekund... stopniowo dojs¢ do 12 pszczét i znéw powrdcié
do jednej. Leczenie jest warte tego, aby wytrzymaé bol uktuc (str. 268, 271, 272).
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4. Przy katarze: ptukac nos moczem, weiggajgc go z dloni, najpierw do jednego, potem do
drugiego nozdrza (str. 289).

Rozpoznawanie i leczenie niektorych chorob zakaznych

Miazmatyczna teoria choréb stanowita historyczny model patogenezy czynnikow zakaznych
obecnych w gnilnym, zanieczyszczonym powietrzu, wyziewach z ziemi i w innych brudnych
miejscach. Kara za grzechy, choroby zawleczone przez ,,obcych’, ,,niewidzialni wrogowie” to
tylko czes¢ wierzen, ktdre przetrwaly wieki.

Uwazano, ze miazmaty byly powodem m.in. dzumy, cholery, czarnej ospy, malarii, ktore
nekaty ludzkos¢ jeszcze w XIX wieku. Dopiero przetom XIX/XX wieku przyniést ogromny
postep w poznaniu etiologii chordb infekcyjnych, co jednak nie uwolnito catkowicie medy-
cyny od mitéw i legend [6].

Trad. Od wiekow tajemnicze choroby budzily odraze i lek wsrdd ludzi [7, 8] Do jedne;j
z takich chordb nalezat trad rozpoznawany w odlegtych epokach. Historyczne metody le-
czenia tradu budzg dzisiaj zdziwienie i lek. W starozytnej Grecji stosowano krew dziewic
lub dzieci i zalecano chorym branie kapieli lub jej picie. Ta metoda byla znana réwniez
w Chinach, gdzie zabijano ludzi w celu zdobycia cennego leku. Takie praktyki przetrwaty do
konca XVII wieku, kiedy to krew ludzka zastapiono krwig pozyskiwana od psow. Paracelsus
zalecal stosowanie krwi jagniat do kapieli tredowatych. Powodzeniem cieszyly si¢ preparaty
przygotowane z wezy, nawet jad kobry byt uznawany za lekarstwo. Polecano rowniez leczenie
wyciagami z zadla pszczot i/lub z odchodow ryb. Prawie wszystkie rodzaje narkotykow uzy-
wane byly jako lekarstwo na trad. Jeszcze w sredniowieczu chorych okaleczano i kastrowano.

Gruzlica. Catkowicie odmienne bylo podejscie ludzi do innej choroby bakteryjnej, czyli
gruzlicy. Gruzlica, podobnie do tradu, to jedna z najstarszych chorob towarzyszacych lu-
dziom od wiekow, wystepowata w starozytnych populacjach, byla chorobg ludzi i zwierzat,
i tak samo jak trad - byla choroba nieuleczalna. Chociaz nie znano jej etiologii, wnikliwe
obserwacje starozytnych i sredniowiecznych lekarzy wykazywaly, ze wystepuje w rodzinach,
wsrod ludzi mieszkajacych wspdlnie i bedacych w bliskich kontaktach.

Gruzlica nie powodowala takich deformacji ciata jak trad, oprécz widocznych deformacji
kosci (gruzlica kregostupa). Jako choroba przewlekta trwala latami, wywolywala ogolne osta-
bienie, kaszel, krwioplucie, chorzy czesto byli bladzi i delikatnej postury. Byta chorobg bardzo
rozpowszechniona, wystepowata nie tylko wsrod ludzi ubogich, ale tez artystow — pisarzy,
muzykow, malarzy i byla inspiracja ich twérczosci. Ten zwiazek powodowal, ze ludzie chorzy
byli postrzegani jako osoby interesujace, atrakcyjne, melancholijne i smutne.

Proby leczenia gruzlicy byly réznorodne i wydaje si¢, ze byly bardziej racjonalne niz
leczenie tradu, niemniej nie byly wolne od przesadéw, np. w starozytnych Chinach zaleca-
no spozywanie oslej skory, jader psow, jezykow swin, a przy krwotokach picie cieptej krwi
zabitego jelenia. Od czasow starozytnego Rzymu poprzez kolejne wieki polecano chorym
odpowiednia diete (za gléwny srodek leczniczy uwazano kozie mleko), lezakowanie na
swiezym powietrzu, prowadzenie spokojnego trybu zycia, stuchanie muzyki, podréze mor-
skie, zmiang klimatu (np. pobyt w Egipcie), jazde konna oraz spozywanie mieszaniny wielu
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substancji pochodzenia roslinnego i zwierzecego, a takze glodowki. Gruzlice leczono rowniez
zimnem - chorzy spali w sanatoriach w piwnicach o kamiennych podtogach [9, 10].

Bardzo rozpowszechniong metoda od czasow starozytnych poprzez sredniowiecze
i odrodzenie az do przetomu XIX i XX wieku byly Zylne upusty krwi oraz przystawianie
pijawek — aby wykrwawi¢ chorego ,,az do biatosci”. Z dzisiejszego punktu widzenia byta to
metoda wybitnie szkodliwa, co dobitnie podkreslil prof. Tadeusz Kielanowski: nasi dwczesni
koledzy bardzo chyba skutecznie skracali meczgcy zZywot chorych. Chory na gruzlice Kamil
Mochnacki pisal do brata Maurycego, ze ,lekarz kazat przystawi¢ 100 pijawek we 3 dni, leze¢
w 10Zku, jes¢ pot funta winogron na dzien i pic filizanke bulionu. Jest bardzo prawdopodobne,
ze Chopin, cigzko chory na gruzlice, zyl dtuzej niz inni, poniewaz nie zgadzat si¢ na upusty
krwi. Zalecanie przez wieki odzywczej diety i rownoczesnie drastycznych glodowek oraz
upustow krwi wydaje si¢ wielce paradoksalne.

Zyjac w XXI wieku, czesto spotykamy sie z opiniami nie tylko studentéw medycyny,
ale rowniez ich nauczycieli, ze takie choroby, jak gruzlica i trad odeszly w przesztos¢ i nie
zagrazaja naszemu Swiatu. Nic bardziej mylnego.

Omawiajac tajemnicze choroby wywotane przez mikroorganizmy, nalezy wspomnie¢
o zakazeniu HIV oraz AIDS [11, 12]. Tajemniczy charakter choroby i jej niewyjasniona
etiologia powodowaly narastanie przekonania - jak w odlegtych epokach historycznych -
o karze za grzechy. Przemawiat za tym fakt, ze chorobe kojarzono z praktykami seksualny-
mi, uwazanymi za zboczenie, a wing i pokute za niegodne uczynki przerzucano na ludzi.
Poznano drogi transmisji, a najgrozniejsze z nich to ludzkie nasienie i krew, ktore prze-
kazane zakazaja innych. Wiele mitow wiazano z AIDS. Do szczegélnie groznych nalezalo
przekonanie, Ze mozna pozby¢ si¢ wirusa poprzez jego ,wypltukiwanie” lub ,rozcienczanie’,
ktére nastgpowato w wyniku licznych stosunkéw seksualnych uprawianych gléwnie
z mlodocianymi partnerami, a nawet dzie¢mi. Swiadome i celowe zakazanie ludzi
wynikato z dewizy - skoro juz mam umrzec, to zabiore ze sobg tylu ludzi, ile moge. Takie
praktyki mialy miejsce nie tylko w Afryce, ale rowniez w krajach europejskich, a nawet
w Polsce. Wraz z odkryciem wirusowej etiologii choroby i wynalezieniem leku na AIDS
stosunek do choroby i jej interpretacja zmienily si¢ radykalnie, co jest szczegétowo
opisywane przez Sontag [12].

Homeopatia

Innym sposobem, szeroko propagowanym i stosowanym przez dziesieciolecia, jest leczenie
homeopatyczne. Homeopatia stanowi forme medycyny niekonwencjonalnej, ktora zostata
po raz pierwszy zaproponowana w 1796 r. przez niemieckiego lekarza Samuela Hahnemanna
(1755-1843). Jej nazwa pochodzi z jezyka greckiego (homoios = to samo lub podobne,
pathos = cierpienie), a jej idea polega na leczeniu podobnego podobnym (similia similibus
curentur) [13].

Ten typ terapii najlepiej obrazuje przyktad leczenia objawow zatrucia ofowiem. Home-
opaci proponuja podawa¢ choremu wodg ze sladowa zawartoscia otowiu, gdzie stosunek
ilosci ofowiu do wody waha si¢ od 1x10"*do 1x10®. Przy takim rozcienczeniu w wodzie
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nie ma juz praktycznie ofowiu w postaci materii, ale pozostaja w niej ,,cechy tej materii”.
Tak nacechowana woda leczy zatrucia ofowiem.

Homeopatia zdobyla duza popularnos¢ w Europie w pierwszej polowie XIX wieku
zapewne z roznych powodow - jej skutecznos¢ potwierdzali stawni ludzi epoki, ktorzy
deklarowali ozdrowienie wylacznie dzigki lekom homeopatycznym (przypadki kazuistyczne)
lub lekarze, ktorzy obserwowali ich skutecznos¢ w chorobach epidemicznych, np. w lecze-
niu cholery wystepujacej powszechnie w Europie w XIX wieku. Niektdrzy autorzy oceniali
$miertelnos¢ ludzi z powodu cholery leczonych metodami konwencjonalnymi na 74%,
a homeopatycznymi na 4-11%. Warto przypomniec, ze w tamtych czasach gtéwna metoda
leczenia cholery byty upusty krwi, ktére wywolywaly u chorych cig¢zki wstrzas spowodowany
nagla utratg krwi, stosowano u nich réwniez toksyczne srodki dezynfekcyjne.

Upusty krwi zostaly wspoltczesnie uznane za metode wysoce szkodliwa, ktora zapewne
byta powodem wysokich wskaznikow $miertelnosci. Homeopatia za$ proponowata srodek
bardzo fagodny — wode. Nowoczesne badania nad wartoscig homeopatii w leczeniu cholery
wykazaly, ze wskazniki $miertelnosci byty takie same jak przy stosowaniu placebo.

Czym jest lek homeopatyczny? Lek homeopatyczny jest to czynna substancja, rozcien-
czona w wodzie, dzialajaca na konkretne schorzenie. Powstaje ona poprzez rozcienczanie
polaczone z wytrzasaniem kolejnych, coraz stabszych roztworéw zasadniczego leku, zgodnie
z zasada 1 porcja leku +99 porcji wody. Czynnosc¢ ta jest powtarzana wielokrotnie, osiagajac
stezenie substancji czynnej rzedu 10%. Zachowanie walorow leczniczych tak rozcienczonych
roztworow jest mozliwe dzigki ,,pamieci wody”, ktora w swoich czasteczkach ,,przechowuje
informacje” o leku dodanym do roztworu przed rozcienczeniem. Trudno zrozumie¢ takie
wytlumaczenie. Gtéwny przedmiot krytyki homeopatii jako metody leczniczej stanowig
niezwykle wysokie rozcienczenia. Preparaty homeopatyczne zazwyczaj sa przygotowywane
w rozcienczeniu, przy ktorym w podanej dawce nie pozostaje ani jedna czasteczka pierwot-
nej substancji.

Pomimo ponad 200 lat stosowania homeopatii, w wielu krajach nadal wywotuje ona
sprzeczne opinie. W miedzynarodowej literaturze przytaczane sa protokoly i wyniki badan,
podawane dane kazuistyczne i zbiorcze wykazujace skutecznos¢ homeopatii. Przeciwnicy
homeopatii nie akceptuja tej metody leczenia, wykazujg bledy metodologiczne, brak
rzetelnej oceny wynikow terapii, a przede wszystkim absurdalnos¢ zjawiska ,,pamieci
wody” [14]. Czgsto przeciwnicy wyrazaja poglad, ze dzialanie preparatow homeopatycznych
jest wylacznie dziataniem placebo i z uwagi na nieszkodliwos¢ placebo mozna zaakceptowac
homeopatig¢ jako jedna z metod medycyny niekonwencjonalnej. Nalezy jednak wzia¢ pod
uwage sytuacje, w ktorej pacjent ciezko chory wybiera t¢ metode leczenia, odmawiajac
sposobow polecanych przez medycyne akademicka. Czy wtedy nadal homeopatia
pozostanie metodg nieszkodliwg?

Na koniec warto przytoczy¢ stanowisko krajowej medycyny akademickiej wobec
homeopatii. Jak pisze Wejman-Sowinska [15], mtodzi lekarze w zdecydowanej wiekszosci sa
przeciwni wprowadzaniu do programoéw studiow medycyny niekonwencjonalnej. Programy
sg przefadowane i brakuje miejsca na nauke umiejetnosci interpersonalnych z pacjentem.
Autorka dodaje, ze gtéwna przyczyna porazek konwencjonalnej medycyny jest zbyt
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formalistyczne, przedmiotowe traktowanie pacjenta ... jak grzyby po deszczu powstajqg placowki
bioenergoterapeutyczne, homeopatyczne, medytacyjne itd. Skqd bierze si¢ ich powodzenie?...
Pacjenci znajdujg tam zaspokojenie tych potrzeb, ktorych pozbawia ich medycyna naukowa,
akademicka... Odprzedmiotowienie medycyny to synonim dehumanizacji.

Porzadkowanie informacji medycznych. Medycyna oparta na dowodach

Od wiekow praktyka lekarska opierala si¢ na osiagnigciach nauki, ktore nabraly ogromnego
przyspieszenia na przetomie XIX i XX wieku. Wczesniej doswiadczenie lekarskie wynikajace
z codziennej praktyki i relacje mistrz—uczen stanowily gwarancje poprawnie prowadzonej
diagnostyki i leczenia. Gwaltowny rozwdj nauki i techniki oraz technik informacyjnych
spowodowal, ze tradycyjny model ulegt modyfikacji. Nie tylko w spoleczenstwie, ale rowniez
w $wiecie medycznym ,,doktor Google” stat si¢ pierwszym doradca lekarza.

Wspolczesna medycyna wymaga obiektywnych informacji, analizowania setek uka-
zujacych sie artykutéw i wyglaszanych opinii. Studenci i lekarze otrzymuja ogromna ilo$¢
informacji klinicznych, ktére bez uporzadkowania sa nieprzydatne. Wedtug elektronicznej
bazy Medline w jednym tylko 2003 r. opublikowano blisko 20 000 artykutéw oryginalnych
na temat leczenia i prawie 17 000 artykuléw na temat diagnostyki. Co tydzien ukazuje si¢
drukiem ok. 7300 nowych badan i tylko w niewielkim odsetku, ktéry moglby wplywac na de-
cyzje kliniczne, dotycza one waznych problemow medycznych. Przecigtny lekarz (wg danych
brytyjskich) poswigcil nie wigcej niz 30-60 min tygodniowo na zdobywanie nowej wiedzy,
przydatnej w rozwiazywania problemow klinicznych. W Australii 75% lekarzy stwierdzito,
ze ma zbyt malo czasu na czytanie artykutéw, 40%, ze nie ma dostatecznych umiejetnosci
w przeszukiwaniu informacji, a 43% skarzylo si¢ na niedostateczny dostep do literatury [16].

W celu zobiektywizowania danych zawartych w pismiennictwie i przekazach ustnych
czerpanych z doswiadczen klinicznych od lat 90. XX wieku medycyna postuguje sie ,,danymi
opartymi na dowodach” - evidence-based medicine (EBM). Oznacza ona $§wiadome, jasno
okreslone uzasadnione postugiwanie si¢ wynikami badan naukowych przy podejmowaniu
decyzji medycznych [17, 18].

Obecnie w kazdej dziedzinie medycyny tworza si¢ grupy robocze sktadajace sie z wysokiej
klasy specjalistow, ktore przygotowuja rekomendacje odnosnie do sposobéw wykrywania
chorob, ich diagnozowania, sposobow leczenia i oceniajg zwiazane z tym koszty. Wytyczne,
glowne narzedzie EBM, moga by¢ traktowane jako standard w praktyce lekarskiej. Niektorzy
specjalisci sadza jednak, ze to niweczy tzw. sztuke lekarska, niszczac indywidualne umiejet-
nosci wynikajace z wiedzy i praktyki specjalistow.

Obecnie w programach narodowych i migdzynarodowych w setkach publikacji i na wielu
konferencjach omawia si¢ walory medycyny opartej na faktach, nie szczgdzac im réwniez
stow krytyki. Niemniej jednak tradycyjne zrédta informacji: podreczniki, zalecenia ekspertow
i wyklady akademickie bywaja sprzeczne, malo skuteczne i nieprzydatne.

Aby wyrobi¢ nawyki czytania biezacej literatury, ksztalcenie powinno rozpoczynac sig
juz w czasie studiow medycznych $ciezkami wytyczonymi przez bibliotekarzy medycznych
i pracownikow informacji naukowej, ktérzy daja wskazowki, jak poruszac si¢ w gaszczu
informacji w elektronicznych bazach danych.
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Wiedza o zrodiach informacji nie gwarantuje jednak jakosci wybranych informacji.
Jak dotrze¢ do wartosciowych publikacji? Krytyczna ocena zamieszczonych informacji
w pismiennictwie jest procesem niezwykle trudnym i rozwija si¢ wraz z nabywaniem
wiedzy i doswiadczenia w czasie studiow, a potem w praktyce lekarskie.

Edukacja zdrowotna

Wiedza o zdrowiu stala si¢ gtdéwnym zagadnieniem w zakresie zdrowia publicznego. Jest
przedmiotem wielu dyskusji w publikatorach, ale réwnie opracowaniach medycznych. Mno-
gos¢ informacji docierajacych z duza tatwoscia do ludzi jest niezwykle obciazajaca dla
przepracowanego czlowieka. Informacje sie zazgbiaja, powtarzaja w réznorakich wydaniach,
wiele z nich jest sprzecznych ze soba [19].

Godzac si¢ z faktami, nalezy stwierdzi¢, ze obecnie dominujaca role w krzewieniu oswiaty
zdrowotnej odgrywaja srodki masowego przekazu, czemu sprzyja atrakcyjnos¢ problematyki
zdrowego stylu zycia.

Na koniec warto zacytowac stowa filozofa medycyny prof. Zbigniewa Szawarskiego
z artykutu pt.,,Czy ludzie nauki powinni tolerowac gtupote?”. Glupota to... brak szacunku
dla wiedzy... niezdolnos¢ do rozpoznania, co w Zyciu naprawde jest wazne i godne wyboru...
jest to przede wszystkim bezkrytyczne... traktowanie niepotwierdzonych teorii, mitow lub mod
intelektualnych. W medycynie jest to bezkrytyczny stosunek do tzw. medycyny alternatywnej,
np. leczenia nowotworéw metodami homeopatycznymi, w naukach Scistych dgzenie do zbu-
dowania nowoczesnego perpetuum mobile... w humanistyce bezkrytyczny zachwyt wobec
tzw. postmodernizmu [20].
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Dr n. med. Maria Masliriska

Zastepca kierownika Kliniki Wezesnego Zapalenia Stawow, Narodowy Instytut
Geriatrii, Reumatologii i Rehabilitacji im. prof. dr hab. med. Eleonory Reicher
w Warszawie

Redaktor naczelna czasopisma naukowego ,,Reumatologia”

6.2. Czasopismo naukowe, Reumatologia” - przesztos¢
i terazniejszos¢

Czasopismo ,Reumatologia” jest dwumiesiecznikiem naukowym adresowanym do leka-
rzy reumatologéw, ortopedow i internistow, naukowcow i klinicystow. Historia tworzenia
czasopisma siega poczatkow powstania Instytutu Reumatologii w Warszawie i ewoluuje od
»Reumatologicznego Biuletynu Informacyjnego’, przez ,,Postepy Reumatologii’, ,Reumato-
logi¢ polska” do wspodlczesnego czasopisma naukowego ,,Reumatologia’, ktore ukazuje sie
od 1963 roku.

Inicjatorka powstania i pierwszym redaktorem czasopisma naukowego przy Instytucie
Reumatologii byla profesor Eleonora Reicher, wspanialy lekarz, organizator i naukowiec.
Kolejnym redaktorem naczelnym przez dlugie lata byl profesor Wtodzimierz Briihl.

Od poczatku czasopismo publikowalo prace przegladowe i oryginalne w jezyku pol-
skim ze streszczeniami w jezykach angielskim i rosyjskim. Obecnie ,,Reumatologia” jest
czasopismem wydawanym w jezyku angielskim i indeksowanym w wielu miedzynarodo-
wych bazach naukowych, takich jak: PubMed Central (PMC), Academic Journals Database,
Bielefeld Academic Search Engine, BIOSIS Previews, Chemical Abstracts CAS, Directory
of Open Access Journals (DOAJ), EBSCO, Electronic Journals Library (EZB), EMBASE,

RO i

Prof. Eleonora Reicher (archiwum NIGRIR). Prof. Wtodzimierz Briihl (archiwum NIGRIR).
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Free Medical Journals, Genamics/JournalSeek, Geneva Foundation Free Medical Journals,
Harvard Libraries — University of California Libraries, HINARI Access to Research, Interna-
tional Committee of Medical Journal Editors (ICMJE), Index Copernicus, J-Gate, NewJour,
Polish Minsitry of Science and Higher Education (PMSHE), Polish Medical Library (GBL),
ProQuest, RedLink, SCIRUS, SCOPUS, Swiss University Library Network (RERO), Web of
Science Core Collection, WorldCat, ZETOC.

Od stycznia 2005 r. ,Reumatologia” jest wydawana w formacie zgodnym z wymogami
Unii Europejskiej. Czasopismo dostepne jest rowniez w formie elektronicznej. Jest organem
Narodowego Instytutu Geriatrii, Reumatologii i Rehabilitacji (dawniej Instytutu Reumato-
logii) oraz Polskiego Towarzystwa Reumatologicznego.

Redaktorami naczelnymi czasopisma po wymienionych poprzednio byli kolejno pro-
fesorowie: Stanistaw Luft, Jacek Pazdur, Anna Jedryka-Goral oraz Eugeniusz Jozef Kucharz.

Obecny skiad redakgji:

Redaktor naczelna

Maria Maslinska

Redaktorzy tematyczni - nauki podstawowe

Agnieszka Paradowska-Gorycka, Katarzyna Fischer

Redaktorzy wspdlpracujacy

Iwona Czarnecka, Bogna Grygiel-Gorniak, Kinga Kostyra-Grabczak, Anna Masiak, Ciro Manzo

Redaktor mediéw spolecznosciowych

Olena Zimba

Redaktorzy jezykowi

Marzena Demska, Richard Ashcroft, Krzysztof Maslinski

Redaktorzy statystyczni:

Malgorzata Misztal, Pawel Zuchowski

Redaktor prowadzaca

Irena Lisiewska

Redaktor/sekretarz redakcji

Agnieszka Urban-Tychmanowicz

Czasopismo prowadzi polityke zgodna z zaleceniami International Committee of Medical
Journal Editors (ICMJE), od 2013 r. oficjalnie jest na liScie czasopism dzialajacych zgodnie
z tymi rekomendacjami. Czasopismo wykorzystuje systemy antyplagiatowe. Dla czytelnikow
dostepne jest w systemie otwartym.

Autorzy nadsylanych artykuléw pochodza z krajow calego swiata, m.in. Szwajcarii,
Wioch, Kanady, Iranu, Izraela, Meksyku, Turcji, Ukrainy, Sfowacji, Rumunii, Stanéw Zjed-
noczonych. Dzigki wspodtpracy z recenzentami polskimi i zagranicznymi zachowana jest
dbatos¢ o poziom merytoryczny publikowanych prac.

Co roku przyznawane sg nagrody dla polskich autoréw najlepszych prac oryginalnych:
Zlote, Srebrne i Brazowe Pidra ,,Reumatologii”

Czasopismo prowadzi szerzej pojeta dziatalnos¢ edukacyjna, organizujac szkolenia
pisania prac naukowych. ,Reumatologia” byta tez patronem medialnym wielu waznych
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konferencji naukowych, np. 5th International Academy of Autoimmunity, ktéra odbyla sie
w dniach 13-15 grudnia 2019 r. w Warszawie.

Istnieja strony czasopisma na Facebooku i Twitterze — przestrzen Internetu ulatwia
dostep do ciekawych artykutéw opublikowanych w ,,Reumatologii” i do dyskusji, zacheca
réwniez do pisania do czasopisma, przyciaga czytelnikow i autorow.

Dzieki umigdzynarodowieniu rady naukowej, coraz szerszemu gronu recenzentow,
autoréw i czytelnikow czasopismo zajmuje wysoka pozycje wsrod czasopism z zakresu
szeroko pojetych problemdéw reumatologii i immunologii w Polsce oraz na arenie
miedzynarodowej. Jest jedynym czasopismem o takiej pozycji naukowej z przedstawionego
zakresu tematycznego na obszarze Europy srodkowo-wschodniej. Ma réwniez dobre
rokowania na przyszlos¢, a redakcja we wspolpracy z rada naukows czasopisma, wsparciem
recenzentow oraz wysitkiem autoréw stara si¢ o dalsza ewaluacje i wejscie do grona
czasopism objetych punktacja Impact Factor. Obecnie prace opublikowane w,,Reumatologii”
moga by¢ podstawa do ewaluacji naukowej pracownikow nauki i adeptow aspirujacych
do stopnia naukowego doktora.



Janusz Michalak

Prezes Wydawnictwa Termedia

6.3. Przesztosc i perspektywy wspotpracy wydawnictwa Termedia
z czasopismem ,Reumatologia”

Wspolne dzialania edytorskie redakeji ,Reumatologii” i wydawnictwa Termedia rozpoczely
sie w 2005 r. Zwrocilismy sie wtedy do redakeji z propozycja wspotpracy i od tego czasu juz
wspolnie dbamy o ksztalt periodyku.

W 2005 r. wydawnictwo Termedia juz istnialo na rynku. Wydawalismy troche czasopism
nazwalbym to specjalistycznych, w ktérych mozna byto publikowac¢ artykuly naukowe, i bu-
dowalismy portfolio tytuléw. To byt dla nas bardzo intensywny czas poszukiwan czasopism
z potencjalem, ktore mozna byloby wesprze¢ i wspolnie rozwijac.

Jeden z moich pracownikow zauwazyt wtedy wartosciowa ksiazke, skromnie edytorsko
wydawang w zoltej oprawie i powiedzial mi, ze jest to interesujaca pozycja wydawnicza
i moglibysmy si¢ nig zainteresowac. To byla ,Reumatologia’, wydawana wtedy jeszcze przez
Instytut Reumatologii przy ul. Spartanskiej, ktorej obecnie wlascicielem jest Narodowy
Instytut Geriatrii, Reumatologii i Rehabilitacji. Jest to takze organ Polskiego Towarzystwa
Reumatologicznego. Po obejrzeniu i analizie tresci zaproponowatem wspotprace.

Mielismy juz doswiadczenie rynkowe i chcielismy pomdc w promogji tytutu oraz wes-
prze¢ edytorsko wydanie. W wyniku wspdlnych dzialan zmienila sie szata graficzna, tytut
zostal zamieszczony na naszej platformie wydawniczej, wsrod innych tytuléw naukowych, co
dato mozliwos¢ lepszego zaprezentowania tytulu potencjalnym odbiorcom, a nas wzbogacito
o czasopismo specjalistyczne, wydawane w kooperacji w naszym wydawnictwie. Czasopi-
smo ,,Reumatologia’, tak jak inne nowoczesne pisma, wydawane jest w formacie zgodnym
z wymogami Unii Europejskiej, drukiem oraz w formie elektronicznej, obecnie od 2016 r.
wylacznie w jezyku angielskim.

To bylo jedno z pierwszych czasopism naukowych na polskim rynku wydawanych
w starannej edytorskiej oprawie. Poczatki byly jednak trudne. Zaréwno my, jak i 6wczesny
redaktor naczelny czasopisma walczylismy o pozyskanie dobrych artykutéw naukowych.
Zaczelismy mie¢ duzy odzew odbiorcow, natomiast caly czas mielismy problem ze zdo-
bywaniem artykulow. W tym czasie nasze wydawnictwo stato si¢ w pelni profesjonalne.
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StworzyliSmy osobny dzial czasopism specjalistycznych, zatrudniliSmy fachowcow,
doswiadczonych pracownikéw branzy wydawniczej i zdecydowalismy, ze oddzielimy
nasza dziatalno$¢ edukacyjng od dziatalnosci naukowej. W rozmowie z dwczesnym
redaktorem naczelnym i redakcja ,Reumatologii” zdecydowalismy, Ze czasopismo ma by¢
czasopismem stricte naukowym, co zmienito nasz model prowadzenia pisma, poniewaz
prasa specjalistyczna rzadzi si¢ swoimi prawami.

Decyzja o wydawaniu tylko artykutéw naukowych w ,,Reumatologii’, spowodowata
zmiang podejscia reklamodawcow do tego tytutu. Wydawnictwo Termedia jest podmiotem
o charakterze komercyjnym, co oznacza, ze z naszej dzialalnosci musimy wypracowac zysk,
aby dalej prowadzi¢ dzialalno$¢ wydawnicza, przy jednoczesnym zachowaniu najwyzszych
standardow jakosciowych artykulow naukowych, jakich wymagal Instytut Reumatologii.
MusieliSmy zmieni¢ sposob wydawania pisma. Udalo nam si¢. Z sukcesem przetrwalismy
zmiane modelu biznesowego podejscia do wydawania tytutow specjalistycznych. Teraz
nasza wspolpraca z czasopismem koncentruje si¢ na tym, aby uczyni¢ z ,,Reumatologii”
najwazniejsze czasopismo naukowe z tej dziedziny w Polsce.

W ostatnich latach mozna powiedzie¢, ze czasopismo przeszlo swoista rewolucje,
a moze ewolucje. Wspolnie z Instytutem wprowadzilismy wiele zmian, zeby pismo ,,Reu-
matologia” moglo zaja¢ wazne miejsce wsrod czasopism naukowych. Pokazuja to statystyki
opisujace kondycje tytulu i cytowania w migdzynarodowych bazach Scopus i Web of
Science. W zestawieniu gtéwnych wskaznikow czasopisma z ostatnich dwoch lat (lata 2018
i 2019) wartosci znaczaco wzrosty. Co wigcej, w obecnej chwili przewidywany wskaznik
na 2020 r. wynosi juz 1,8, a mamy jeszcze kilka miesi¢cy do kolejnej oceny. Pozwala nam
to przewidywac, iz wskaznik CiteScore za 2020 r., opublikowany w 2021 r., bedzie wyz-
szy od wartosci z 2019 r. Liczba cytowan z bazy Web of Science artykutow czasopisma
»Reumatologia” w latach 2018-2019 wynosi 40, a w latach 2018-2020 juz 210, z czego
tylko w 2020 r. liczba cytowan wyniosta 112. Dane te pokazuja rozwdj pisma, szczegolnie
dynamicznie w ostatnich kilku latach.

Wszystkie interesujace informacje — niezbedne zaréwno dla autorow, jak i recenzentow —
sa udostepniane na stronie www.termedia.pl/RU w poszanowaniu idei powszechnego doste-
pu do tresci naukowych (open access). Na stronie znajduja sie rowniez wydania archiwalne
czasopisma. Strona jest na biezaco aktualizowana i unowoczesniana, zgodnie z panujacymi
(obowigzujacymi) zasadami baz indeksacyjnych.

Obecnie czasopismo ,Reumatologia” jest w trakcie ewaluacji do Web of Science.
Redakgja Instytutu, wlasciciel tytulu, stara si¢ pozyskac jak najlepsze prace do publikacji, jak
najwyzsze cytowania i jak najlepszych autorow. Czasopismo ,,Reumatologia” w rankingach
mig¢dzynarodowych jest na 38 pozycji sposrod 56 istniejacych tytutdw dotyczacych dziedziny
reumatologii i znajduje si¢ w 3 centylu wydawnictw. W ostatnim roku tytul znacznie zyskat
i zostal dobrze oceniony w bazie Web of Science. To motywuje nas do dalszej pracy nad
jego zawartoscia, aby otrzymac punkty Impact Factor i kolejne punkty Ministerstwa Nauki
i Szkolnictwa Wyzszego. Obecnie czasopismo ma przyznane 20 pkt MNiSW.

Na zakonczenie powiem cos, co jest wazne, istotne, dla kazdego czasopisma. Z naszego
doswiadczenia wydawniczego wiemy, ze aby odnies¢ sukces i wypromowac tytul, potrzebne
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sg dwa elementy. Pierwszym waznym elementem jest rola wydawcy, ktory wydaje czaso-
pismo zgodnie z harmonogramem, jak to robi wydawnictwo Termedia, umieszczajac tytul
w bazach, dbajac o promocje i o warstwe edytorska wydania. Drugim elementem, od ktorego
zalezy powodzenie wydawanego tytulu, rownie waznym, a moze i wazniejszym, jest redaktor
naczelny i redakcja pisma. Tylko dobrze prowadzona redakcja moze pozyskiwac wartosciowe
prace, ktore sa cytowane, a to buduje pozycje naukowa czasopisma. Obecnie nowa redaktor
naczelng czasopisma ,,Reumatologia” jest dr n. med. Maria Maslinska, z ktéra wspotpracu-
jemy przy tytule juz od 10 lat. Mam nadziej¢ na dalszg tak owocna, harmonijna wspotprace
i wspolnie budowanie wartosci czasopisma ,Reumatologia’, aby uzyskac Impact Factor, ktory
jest naszym celem w najblizszej przyszlosci, oraz wyzsza punktacje na liscie Ministerstwa,
a takze wzmocnic¢ pozycje pisma w srodowisku naukowym w Polsce i na $wiecie.



Agnieszka Urban-Tychmanowicz

Specijalista ds. naukowych w Dziale Nauki, Narodowy Instytut Geriatrii,
Reumatologii i Rehabilitacji im. prof. dr hab. med. Eleonory Reicher
w Warszawie

Redaktor i sekretarz redakcji czasopisma ,,Reumatologia”

6.4. Nagrody, Reumatologii” za najlepsza prace oryginalng polskich
autorow opublikowang w 2019.

W ramach czterodniowego cyklu warsztatow i wyktadow pt.,,Choroby reumatyczne w nauce,
publikacjach, naukowych i w systemie ochrony zdrowia”, 20 listopada 2020 r. odbyla sie
uroczysta sesja czasopisma ,Reumatologia” Organizatorem spotkania byl Narodowy Insty-
tut Geriatrii, Reumatologii i Rehabilitacji w Warszawie, przy wsparciu Ministerstwa Nauki
i Szkolnictwa Wyzszego, w ramach programu ,,Doskonata nauka” - wsparcie konferencji
naukowych.

Sesja miala charakter specjalny. Goscie mogli uczestniczy¢ w niej dzigki transmisji
oline. Poprowadzita ja redaktor naczelna pisma — dr n. med. Maria Maslinska. Uroczy-
stos¢ otworzyt Dyrektor Narodowego Instytutu Geriatrii, Reumatologii i Rehabilitacji -
dr n. med. Marek Tombarkiewicz, ktory przyblizyl uczestnikom spotkania histori¢ tworzenia
czasopisma przez grono wybitnych reumatologdéw zwiazanych z Instytutem Reumatologii
przy ul. Spartanskiej. Dr Maria Maslinska mowita o kontynuacji tradycji wielkich poprzed-
nikow - redaktorow, ktorzy tworzyli pismo ,,Reumatologia’, ale rowniez o wyzwaniach, jakie
niesie wspolczesna nauka i zachgcata badaczy do dyskusji oraz promocji polskiej nauki na
tamach dwumiesiecznika, a nastepnie oddala glos przyjaciotom czasopisma. Wsrdd gosci
honorowych ,Reumatologii” byta prof. Zofia Zwolska, wieloletni pracownik Zaktadu Mikro-
biologii Krajowego Referencyjnego Laboratorium Pratka Gruzlicy w IGIChP w Warszawie.
Pani Profesor podczas wystapienia podjeta temat popularyzacji wiedzy medycznej w ujeciu
historycznym i percepcji wiedzy o zdrowiu w spoteczenstwie.

Na spotkaniu glos zabrat réwniez Janusz Michalak - prezes Wydawnictwa Termedia,
ktory pokrotce omowil zasady i perspektywy wspotpracy z czasopismem ,,Reumatologia”
trwajacej juz 15 lat.

W drugiej czesci spotkania dr Maria Maslinska odczytata werdykt jury w skladzie:
prof. Anna Filipowicz-Sosnowska z Narodowego Instytutu Geriatrii, Reumatologii i Re-
habilitacji w Warszawie, prof. Maria Majdan z Uniwersytetu Medycznego w Lublinie oraz
prof. Wlodzimierz Samborski z Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu. Nagrodzono
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cztery wyrozniajace si¢ prace oryginalne polskich naukowcow z osrodkow naukowych
w Warszawie, Szczecinie i Wroclawiu.

Zlote Pidro ,,Reumatologii” dla najlepszej pracy oryginalnej opublikowanej w cza-
sopismie w 2019 r. otrzymali: Piotr Wojdasiewicz, Anna Wajda, Ewa Hatadyj, Katarzyna
Romanowska-Préchnicka, Anna Felis-Giemza, Jolanta Nalecz-Janik, Marcela Walczyk,
Marzena Olesinska, Beata Tarnacka, Agnieszka Paradowska-Gorycka za prace pt. IL-35,
TNF-a, BAFF, and VEGEF serum levels in patients with different rheumatic diseases. W imieniu
laureatéow nagrode odebrata prof. NIGRiR Agnieszka Paradowska-Gorycka, ktora krotko
przedstawila tezy nagrodzonej pracy.

Srebrne Pioro ,,Reumatologii” otrzymali: Andrzej Pawlik, Agnieszka Paradowska-
-Gorycka, Krzysztof Safranow, Violetta Dziedziejko, Grazyna Dutkiewicz, Sylwia
Stuczanowska-Glabowska, Zygmunt Juzyszyn, Marek Drozdzik za artykut pt. SLC22A5
polymorphism associated with risk of extra-articular manifestations in rheumatoid arthritis
patients. O pracy nad publikacja i badaniach opowiedzial prof. Andrzej Pawlik, dzigkujac
za nagrode w imieniu calego zespotu.

Brazowym Piérem ,,Reumatologii” nagrodzono ex aequo dwaartykuly. Wyréznienie otrzy-
mat zespo6l badaczy z osrodka akademickiego we Wroclawiu: Marta Madej, Patryk Woytala,
Marek Frankowski, Lukasz Lubinski, Renata Sokolik, Agata Sebastian, Beata Maciazek-
-Chyra oraz Piotr Wiland za prace pt. Tofacitinib in the treatment of active rheumatoid
arthritis - single-center experience. W imieniu wyréznionych podziekowali prof. Piotr Wiland
oraz dr n. med. Maria Madej z Uniwersyteckiego Szpitala Klinicznego we Wroctawiu. Drugi
zespOl autorski reprezentowal osrodek warszawski: Maria Maslinska, Agnieszka Paradowska-
-Gorycka, Malgorzata Manczak, Kinga Kostyra-Grabczak, Brygida Kwiatkowska za prace
pt. The level of TGF-f3 in sera of patients with primary Sjogrens syndrome. W imieniu nagro-
dzonych naukowcow podzigkowata dr n. med. Maria Maslinska.

Redaktor naczelna pogratulowata laureatom prowadzonych badan, podzigkowata wszyst-
kim autorom za nadestane artykuly i zaprosita do kolejnej edycji konkursu na najlepsza prace
oryginalna polskich naukowcow.

Po raz pierwszy wydarzenie byto transmitowane online, w formule otwartej dla wszystkich
zainteresowanych tematyka choréb reumatycznych i autoimmunologicznych, dzigki ktorej
w uroczystej sesji mogli uczestniczy¢ specjalisci z réznych dziedzin medycyny, eksperci
nauk pokrewnych oraz dziennikarze i studenci uczelni medycznych. Za pomocg transmisji
internetowej czasopismo ,,Reumatologia” pokazalo szerokiemu gronu odbiorcow zasadg, jaka
przyswieca nauce — dzielenia si¢ wiedza bez ograniczen, publikowania w otwartym dostepie
wynikow badan, a takze wdrozenia i promogiji tresci naukowych oraz edukacyjnych.

Wszystkie wydarzenia byly udostgpniane nieodplatnie online, po rejestracji na stronie:
https://konfreum.medius.com.pl/. Patronat medialny nad wydarzeniem objely wydawnictwa
i portale medyczne: Medycyna Praktyczna, Puls Medycyny, Rynek Zdrowia, wydawnictwo
Termedia oraz czasopismo ,Reumatologia”






Pomyst stworzenia w Polsce Instytutu Reumatologii siega 1930 roku. Odby+ sie
wowczas w Inowroctawiu | Polski zjazd w sprawie badania i zwalczania reumatyzmu.
W uchwatach powzietych na zjezdzie znalazt sie wniosek: ... zjazd uwaza za rzecz
niezbedng utworzenie instytutu dla badania i leczenia spraw gos¢cowych”. Wniosek
ten doczekat sie realizacji dopiero po drugiej wojnie Swiatowej, przede wszystkim
dzieki inicjatywie prof. dr hab. med. Eleonorze Reicher.

W latach 1948—1951 bazg kliniczng organizujgcego sie Paristwowego Instytutu
Reumatologicznego (PIR) byta poradnia reumatologiczna prowadzona przez
prof. Eleonore Reicher w jej prywatnym mieszkaniu

W dniu 16 stycznia 1950 roku PIR zajat na terenie Paristwowego Szpitala
Klinicznego nr 1 w Warszawie przy ul. Nowogrodzkiej 59 odbudowany Ill pawilon,
poczatkowo dzielgc jego pomieszczenia z Instytutem Dermatologii i Wenerologii.
W 1951 roku na mocy rozporzadzenia Rady Ministrow placéwke przemianowano
na Instytut Reumatologicznego.

Z matego pawilonu szpitalnego Instytut przeniost sie do wiasnej siedziby przy
ul. Spartaniskiej 1 w Warszawie, a pierwsi chorzy zostali przewiezieni do nowego
budynku 30 kwietnia 1962 roku.

Na mocy rozporzadzenia Ministra Zdrowia od dnia 1 pazdziernika 2003 roku Instytut
Reumatologii otrzymat patronat prof. dr hab. med. Eleonory Reicher.

W roku 2015 Instytut zmienit nazwe na Narodowy Instytut Geriatrii, Reumatologii
i Rehabilitacji (NIGRIiR), tym samym poszerzajac zakres swojej dziatalnosci.
Dzi$ Instytut nadal odgrywa wazng role w doskonaleniu kadr medycznych oraz
niesieniu pomocy pacjentom z chorobami reumatycznymi, leczac ich zgodnie
z najnowszymi rekomendacjami, siegajgc po metody leczenia off-label i poszukujgc
drogi do medycyny spersonalizowanej. Placéwka jest tez inicjatorem badz
uczestnikiem krajowych i migdzynarodowych projektow naukowych, a takze
inicjatyw Unii Europejskiej. Jest wydawcg czasopisma naukowego ,Reumatologia”
indeksowanego w wielu bazach miedzynarodowych.



