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Tekst opracowano na podstawie Obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia 22.10.2014 r.
w sprawie wykazu refundowanych lekéw, Srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych na dzie#t 01.11.2014 . (Dz. Urz. Min. Zdrow. 14.71,
zal. B.47,B.35).

Program lekowy do stosowania w tuszczycowym zapaleniu stawdw (psoriatic arthritis -
PsA) o agresywnym przebiegu jest realizowany od 2011 roku.

Do programu mogg by¢ kwalifikowani pacjenci z:

1) ustalonym rozpoznaniem PsA,

2) aktywna i ciezka postacia choroby,

3) niezadowalajacg odpowiedzia na tradycyjnie stosowane leki systemowe.

Rozpoznanie tuszczycowego zapalenia stawow

Rozpoznanie PsA ustala si¢ na podstawie kryteridw Bennetta lub skali CASPAR (Clas-
sification Criteria for Psoriatic Arthritis).

Chorobe mozna rozpoznaé, gdy spelnione jest kryterium obowigzkowe i minimum
3 kryteria dodatkowe.

Aktywna i ciezka postac choroby

W przypadku zajecia stawéw obwodowych aktywna i cigzka postaé choroby musi by¢
udokumentowana podczas 2 wizyt w odstepie minimum 4 tygodni, przy braku zmian le-
czenia w tym czasie oraz po zastosowaniu minimum 2 lekéw modyfikujacych przez okres
4 miesiecy (lub krdcej, jezeli wystapity objawy nietolerancji) w monoterapii lub kombinacji.
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Tabela 1. Kryteria diagnostyczne wedtug Bennetta

Obowiazkowe Dodatkowe
» wywiad dotyczacy tuszczycy (skory « obecnosc¢ zapalenia stawéw miedzypaliczkowych
lub paznokci) potwierdzonej klinicznie dalszych (wykluczenie guzkéw Heberdena
i skojarzonej z bélem oraz obrzekiem tkanek i Boucharda)

miekkich lub ograniczeniem ruchomosci
co najmniej jednego stawu, utrzymujacym sie
6 tygodni lub dtuzej

obecnos¢ tzw. palcoéw kietbaskowatych, gtéwnie
stop (dactylitis)

niesymetryczne zapalenie stawdw rak i stop

nieobecnos¢ guzkow reumatoidalnych

negatywne testy na obecnos¢ RF w surowicy

nadzerkowe zapalenie matych stawéw
stwierdzane w badaniu radiologicznym, bez
cech wspotistniejacej osteoporozy (wykluczenie
nadzerkowej postaci choroby zwyrodnieniowej rak)

obecnos¢ zapalenia stawéw krzyzowo-
-biodrowych lub syndesmofitow albo kostnienia
okotokregostupowego stwierdzona w badaniu
radiologicznym

RF (rheumatoid factor) - czynnik reumatoidalny

Tabela 2. Kryteria diagnostyczne wedtug Classification Criteria for Psoriatic Arthritis (CASPAR)

Chorobe mozna rozpozna¢, gdy zostata zdiagnozowana zapalna choroba stawéw i pacjent uzyskat
co najmniej 3 punkty wedtug zasad punktacji przedstawionych ponizej:

« fuszczyca obecnie - 2 pkt

= wywiad tuszczycy - 1 pkt

= wywiad rodzinny w kierunku tuszczycy - 1 pkt

« dactylitis - 1 pkt

« brak RF - 1 pkt

- dystrofia paznokci - 1 pkt

RF (rheumatoid factor) - czynnik reumatoidalny

Postac osiowa choroby

Do leczenia w ramach programu moga by¢ kwalifikowani chorzy z:
» zajeciem stawow krzyzowo-biodrowych odpowiadajacym nowojorskim kryteriom
rozpoznania zesztywniajacego zapalenia stawdw kregostupa,
» aktywna i ciezkq postacia choroby, ktéra musi by¢ udokumentowana podczas 2 wi-
zyt w odstepie minimum 12 tygodni, przy braku zmian leczenia w tym okresie.
Nalezy wykaza¢ niezadowalajaca odpowiedz na co najmniej 2 tradycyjnie stosowane
niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ) podawane przez przynajmniej 3 miesigce kazdy
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Tabela 3. Kryteria reumatologiczne aktywnej i ciezkiej postaci choroby (postaci obwodowej)

« co najmniej 5 obrzeknietych stawdw (z 66) « w 2 pomiarach w odstepie minimum 4 tygodni
= co najmniej 5 tkliwych stawdw (z 68) « w 2 pomiarach w odstepie minimum 4 tygodni
= 0godlna ocena przez pacjenta aktywnosci 4 lub 5 punktéw w skali Likerta

choroby jako duzego lub bardzo duzego stopnia

ogdlna ocena przez lekarza aktywnosci choroby | « 4 lub 5 punktéw w skali Likerta
jako duzego lub bardzo duzego stopnia

= 0godlna ocena stanu choroby (aktywnosci, - taka ocena powinna by¢ dokonana réwniez
ciezkosci i dalszej prognozy choroby oraz przez lekarza do$wiadczonego w leczeniu
aktywnosci zawodowej) oceniona na > 5 cm inhibitorami TNF-a choréb zapalnych stawdw

w skali VAS (zakres od 0 do 10 cm)

VAS (Visual Analogue Scale) - skala wzrokowo-analogowa, TNF-a (tumor necrosis factor a) — czynnik martwicy nowotworu a

Tabela 4. Kryteria dermatologiczne

« wskaznik PASI > 10

wskaznik DLQI > 10

.

.

wartos¢ BSA > 10

zajecie 3 stawdw

+ 0godlna ocena stanu choroby (aktywnosci, - taka ocena powinna by¢ dokonana przez lekarza
ciezkosci i dalszej prognozy choroby oraz doswiadczonego w leczeniu inhibitorami
aktywnosci zawodowej) oceniona na > 5 cm TNF-a choréb zapalnych stawdw; ocene nalezy
w skali VAS (zakres od 0 do 10 cm) przeprowadzi¢ jednokrotnie po drugim pomiarze

liczby bolesnych i obrzeknietych stawéw oraz
podaniu aktywnosci choroby wedtug pacjenta
i lekarza opiekujacego sie chorym

PASI - Psoriasis Area and Severity Index, DLQI - Dermatology Life Quality Index, BSA — body surface area, VAS (Visual Analogue
Scale) - skala wzrokowo-analogowa, TNF-a (tumor necrosis factor a) — czynnik martwicy nowotworu a

Tabela 5. Aktywna postac¢ choroby (postac osiowa)

- wartos¢ wskaznika BASDAI = 4 — w dwukrotnych pomiarach, w odstepie co najmniej 12 tygodni

« bol kregostupa w skali VAS > 4 cm - w dwukrotnych pomiarach w odstepie przynajmniej 12 tygodni

= 0godlna ocena stanu choroby (aktywnosci, ciezkosci i dalszej prognozy choroby oraz aktywnosci
zawodowej), ktéra powinna wynosic¢ > 5 cm w skali VAS (zakres od 0 do 10 cm)

BASDAI - Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index, VAS (Visual Analogue Scale) - skala wzrokowo-analogowa

(w réznym czasie), w maksymalnej rekomendowanej lub tolerowanej przez chorego daw-
ce. Aby wykaza¢, ze odpowiedZ na tradycyjnie stosowane leki jest niezadowalajaca, nalezy
udokumentowa¢ nieskutecznos¢ leczenia objawdw zajecia kregostupa, stawéw obwodo-
wych lub przyczepdw sciegnistych.
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Niezadowalajaca odpowiedz na tradycyjnie stosowane leki
systemowe

W zakresie stawéw obwodowych nieskutecznos¢ leczenia stwierdza sie, gdy poda-
wano co najmniej 2 leki modyfikujace chorobe (w tym metotreksat), z ktérych kazdy
powinien by¢ stosowany przez przynajmniej 4 miesigce w monoterapii lub w przypadku
leczenia kombinowanego nie krdcej niz 6 miesiecy, chyba ze wystapily objawy nietole-
rangji.

Tabela 6. Rekomendowane dawki lekéw

- metotreksat 25 mg 1 x w tygodniu

« sulfasalazyna 3 g/dobe

« leflunomid 20 mg 1 x dziennie

« cyklosporyna A 3-5 mg/kg m.c./dobe

W przypadku dominujacego obrazu zajecia stawéw osiowych za nieskuteczno$¢ le-
czenia przyjmuje si¢ niezadowalajaca odpowiedz na co najmniej 2 tradycyjnie stosowane
NLPZ, podawane przez przynajmniej 3 miesigce kazdy (w réznym czasie), w maksymalnej
rekomendowanej lub tolerowanej przez chorego dawce.

Cigza

W przypadku kobiet wymagana jest zgoda na $wiadoma kontrole urodzen w okre-
sie do 6 miesiecy po zastosowaniu ostatniej dawki etanerceptu, infliksymabu lub ada-
limumabu.

Woczesniejsze leczenie biologiczne

Do programu wigczani sg réwniez chorzy, ktérzy juz uprzednio byli leczeni w ramach
farmakoterapii niestandardowej lub wedtug $wiadczen za zgoda platnika albo w ramach
hospitalizacji wedlug jednorodnych grup pacjentéw (JGP) czasteczkami lekéw - inhibito-
réw czynnika martwicy nowotworu a (tumor necrosis factor o« - TNF-a), pod warunkiem
ze spelniali kryteria wlaczenia do programu.
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Przerwy w leczeniu

W przypadku wystgpienia przerwy w leczeniu trwajacej dhuzej niz 12 tygodni, ale krot-
szej niz 26 tygodni, u chorego nalezy wykonac¢ jedynie badania pozwalajace na okreslenie
bezpieczenstwa podawanego leku oraz oceni¢ parametry aktywnosci i ciezkosci choro-
by zgodnie z warunkami zawartymi w podrozdziale ,Aktywna i cigzka posta¢ choroby’,
a takze sprawdzi¢, czy chory nadal spelnia warunki udziatu w programie terapeutycznym.
Terapia jest realizowana lekiem stosowanym uprzednio, jezeli byl skuteczny. Jedli przerwa
w leczeniu byta dluzsza niz 26 tygodni, chory wymaga ponownej kwalifikacji do programu.

Tabela 7. Badania kwalifikacyjne

» morfologia krwi

- OB

- AspAT, AIAT

- stezenie kreatyniny

- CRP

- badanie ogdlne moczu

« proba tuberkulinowa lub test Quantiferon

« obecnos¢ RF

- obecnos¢ antygenu HBs, obecnos$¢ przeciwciata HCV, obecnos¢ antygenu HIV (HIV Ag/Ab Combo)

« RTG klatki piersiowej z ostatnich 3 miesiecy

- u kobiet zaleca sie wykonanie badania ginekologicznego, mammograficznego lub USG piersi

OB - odczyn Biernackiego, AspAT — aminotransferaza asparaginianowa, AIAT — aminotransferaza alaninowa, CRP (C-reactive
protein) - biatko C-reaktywne, RF (rheumatoid factor) - czynnik reumatoidalny, antygen HBs — antygen powierzchniowy wirusa
zapalenia wqtroby typu B, HCV (hepaititis C virus) — wirus zapalenia wqtroby typu C, HIV (human immunodeficiency virus) - ludzki
wirus niedoboru odpornosci, RTG - badanie radiologiczne (rentgenowskie), USG - badanie ultrasonograficzne

Monitorowanie leczenia

Chory powinien by¢ poddany dokladnej ocenie skutecznosci zastosowanego leczenia
po 12 tygodniach od rozpoczecia terapii inhibitorami TNF-a.

Badania kontrolne podczas wizyt monitorujacych (co 12 tygodni) obejmuja: wywiad
lekarski z oceng skutecznosci i bezpieczenistwa terapii, badanie przedmiotowe, wskazniki
ostrej fazy — OB (odczyn Biernackiego) i biatko C-reaktywne (C-reactive protein — CRP),
morfologie, oznaczenie poziomu aminotransferazy asparaginianowej (AspAT) i amino-
transferazy alaninowej (A1AT).

Dane dotyczace monitorowania leczenia i oceny efektéw leczenia muszg zosta¢ za-
pisane w rejestrze choréb reumatologicznych (System Monitorowania Programéw Tera-
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Tabela 8. Ocena skutecznosci terapii

W przypadku zajecia stawéw obwodowych

W przypadku postaci osiowej

- adekwatna odpowiedz na leczenie:
zmniejszenie przynajmniej o 30% liczby
bolesnych lub obrzeknietych stawéw oraz
zmniejszenie aktywnosci choroby w skali Likerta
o przynajmniej 1 jednostke, zaréwno wedtug
chorego, jak i lekarza

- adekwatna odpowiedz na leczenie:
zmniejszenie wartosci BASDAI przynajmniej
0 50% w stosunku do wartosci sprzed leczenia
lub o0 2 jednostki, ale wowczas jego wartos¢ nie
moze by¢ wiegksza niz 4

BASDAI - Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index

Tabela 9. Leki stosowane w programie

Lek Dawkowanie

adalimumab

iniekcje podskérne w dawce 40 mg co 2 tygodnie

etanercept iniekcje podskérne w dawce 50 mg co tydzien
infliksymab infuzje dozylne w dawce 5 mg/kg m.c. w dniach 0., 14.i42., a nastepnie
co 8 tygodni
golimumab iniekcje podskorne w dawce 50 mg co miesiac; u chorych o masie ciata powyzej

100 kg, u ktérych nie wystapita zadowalajaca odpowiedz po 3-4 dawkach,
mozna rozwazy¢ zwiekszenie dawki do 100 mg miesiecznie

Tabela 10. Przeciwwskazania do leczenia

Bezwzgledne

Wzgledne

- okres cigzy i laktacji
- aktywne zakazenie (ostre lub przewlekte)

(szczegolnie gruzlica, HIV lub przewlekte
zapalenie watroby typu B)

przebycie zakazenia oportunistycznego w ciggu
ostatnich 2 miesiecy (np. pétpasiec), aktywnej
infekcji cytomegalowirusem, Pneumocystis carinii
infekcyjne zapalenie stawu w ciggu ostatnich

12 miesiecy

zakazenie endoprotezy w ciggu ostatnich

12 miesiecy lub w nieokre$lonym czasie,

jezeli sztuczny staw nie zostat wymieniony
ciezka niewydolnos¢ krazenia - klasa Ill lub IV
wedtug NYHA

udokumentowany zesp6t demielinizacyjny

lub przypadki wystapienia objawdéw
przypominajacych ten zespot

przebycie w ciggu ostatnich 5 lat choréb
nowotworowych, w tym nowotwordw litych

i uktadu krwiotworczego lub chtonnego,

z mozliwoscia progresji choroby lub jej wznowy

bakteryjne, wirusowe, grzybicze lub pasozytnicze

« okolicznosci zwigzane z duzym ryzykiem
zakazenia

« przewlekte owrzodzenia podudzi

- przebyta gruzlica w ciaggu ostatnich 12 miesiecy
lub niedawny kontakt z osoba chora na gruzlice

 cewnik w drogach moczowych

« wystepowanie w ciggu ostatnich 12 miesiecy
nawracajacych infekcji (minimum 4); nalezy
zwrdci¢ uwage na infekcje drég moczowych,
zatok i zebow

« Zle kontrolowana cukrzyca

« przewlekta obturacyjna choroba ptuc (POChP)

= przebycie w okresie dtuzszym niz 5 lat skutecznie
leczonej choroby nowotworowej, ktéra jest
uwazana za wyleczona

- zmiany przednowotworowe, w tym polipy jelita
grubego, pecherza moczowego, dysplazja szyjki
macicy, mielodysplazja

= wysokie miano przeciwciat przeciwjagdrowych
(w tym dodatnie miano przeciwko natywnemu
DNA)

HIV (human immunodeficiency virus) — ludzki wirus niedoboru odpornosci, NYHA — New York Heart Association,

DNA (deoxyribonucleic acid) - kwas deoksyrybonukleinowy
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peutycznych — SMPT), dostepnym za pomocg aplikacji internetowej udostepnionej przez
oddzialy wojewodzkie Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ) w terminach wskazanych
W opisie programu.

Wybér leku

W ramach programu u pacjentéw chorych na PsA stosuje sie inhibitor TNF-a, ktory
zostal wskazany w komunikacie Ministra Zdrowia. Leczeniem alternatywnym do terapii
wskazanej w komunikacie Ministra Zdrowia w ramach programu u pacjentéw chorych na
PsA jest inhibitor TNF-a, ktory uzyskat status terapii alternatywnej po spelnieniu kryteriow
kosztowych. Terapia alternatywna jest wskazywana w komunikacie Ministra Zdrowia raz na
6 miesiecy, po negocjacjach cenowych przeprowadzonych z podmiotami odpowiedzialnymi.

Kontynuacja programu

Program kontynuuje sig, jesli po 9-12 miesigcach terapii inhibitorem TNF-a u chorego
uzyska sie mala aktywnos¢ choroby (tab. 12).

Odstawienie leku

Jezeli u pacjenta stwierdzono nietolerancje na inhibitor TNF-a, od ktérego rozpoczeto
leczenie, mozna rozwazy¢ zastosowanie innego inhibitora TNF-a wskazanego jako tera-
pia alternatywna, ale jest to mozliwe wylacznie w przypadku udokumentowania uzyskania
adekwatnej odpowiedzi na lek, ktéry spowodowal nietolerancje, oraz utrzymywania sie jej
po kolejnych 12-tygodniowych okresach oceny wynikéw leczenia.

Ponowne witaczenie do programu

Pacjent jest ponownie wlaczany do leczenia w ramach programu bez wstepnej kwalifi-
kacji, gdy 1) zaprzestano podawania leku wymienionego w programie z powodu uzyskania
matej aktywnosci choroby i w trakcie badania kontrolnego stwierdzono zaostrzenie cho-
roby o 30% w kazdym z kryteriéw podanych w podrozdziale ,,Monitorowanie leczenia”
w stosunku do stanu chorego na wizycie koniczacej leczenie w programie w przypadku do-
minujacego zajecia stawéw obwodowych lub 2) spelnia kryteria wlaczenia do programu
w przypadku dominujacego zajecia stawdw osiowych.
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Tabela 11. Zakonczenie udziatu w programie

W przypadku zajecia stawéw obwodowych

W przypadku zajecia stawow osiowych

1) brak adekwatnej dobrej odpowiedzi na terapie
po 12 tygodniach leczenia

1) brak adekwatnej odpowiedzi na leczenie po
pierwszych 12 tygodniach terapii

2) w trakcie zaplanowanych wizyt co

12 tygodni, w nastepujacych po sobie 2 badaniach
kontrolnych (w odstepie nie dtuzszym niz

3 miesigce) ponowne zwiekszenie ktéregokolwiek
z 4 parametrow (liczba bolesnych, obrzeknietych
stawow, aktywnos$¢ choroby wedtug chorego

i lekarza), tak ze chory ponownie nie spetnia
warunkéw poprawy okreslonych w podrozdziale
.Monitorowanie leczenia”

2) w trakcie zaplanowanych wizyt po kazdych
2 kolejnych okresach 12-tygodniowych
niespetnienie kryteriow zgodnych z definicjg
adekwatnej odpowiedzi na leczenie

3) uzyskanie przez chorego matej aktywnosci
choroby, wyrazonej 50-procentowym
zmniejszeniem 4 mierzonych parametréw (liczba
bolesnych, obrzeknietych stawoéw, aktywnos¢
choroby wedtug chorego i lekarza), utrzymujacej
sie nieprzerwanie przez 6 miesiecy

3) uzyskanie przez chorego matej aktywnosci
choroby wyrazonej wartoscig BASDAI < 3,
ktéra utrzymuje sie nieprzerwanie przez

6 miesiecy

4) wystapienie ponizszych dziatai niepozgdanych:

- reakcja alergiczna na lek

- zakazenie o ciezkim przebiegu

= objawy niewydolnosci serca, ptuc, nerek
i watroby (niezwigzane z amyloidoza)

- pancytopenia i niedokrwistos¢ aplastyczna

« stwierdzenie choroby nowotworowej

« zespot toczniopodobny

- inne objawy wymienione poprzednio jako
bezwzgledne przeciwwskazania

4) wystapienie ponizszych dziatan niepozadanych:

- reakcja alergiczna na lek

- zakazenie o ciezkim przebiegu

» objawy niewydolnosci serca, ptuc, nerek
i watroby (niezwigzane z amyloidoza)

= pancytopenia i niedokrwistos¢ aplastyczna

« stwierdzenie choroby nowotworowej

= zespot toczniopodobny

= inne objawy wymienione poprzednio jako
bezwzgledne przeciwwskazania

BASDAI - Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index

Tabela 12. Mata aktywno$¢ choroby

W przypadku zapalenia stawéw obwodowych

W przypadku zapalenia stawéw osiowych

50-procentowe zmniejszenie 4 mierzonych
parametréw (liczba bolesnych, obrzeknietych
stawow, aktywnos$¢ choroby wedtug chorego
i lekarza), utrzymujace sie przez 6 miesiecy

wartos¢ BASDAI < 3 utrzymujaca sie dtuzej niz
6 miesiecy

BASDAI - Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index

Zamiana terapii inicjujacej na inng

Kazda zmiana terapii inicjujacej wymaga uzyskania zgody Zespolu Koordynacyjnego
do spraw Leczenia Biologicznego w Chorobach Reumatycznych.
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Tabela 13. Zamiana terapii

Zamiana terapii inicjujacej na terapie inng czasteczka inhibitora TNF-a jest mozliwa tylko w kilku
przypadkach:

« wystapienia nadwrazliwosci na aktywna czasteczke leku biologicznego lub substancje pomocnicze

- pojawienia sie istotnych dziatan niepozadanych zwiazanych z podaniem aktywnej czasteczki leku
biologicznego, ktdérych unikniecie jest mozliwe oraz potwierdzone naukowo po podaniu innej
czasteczki leku - inhibitora TNF-a

- stwierdzenia innych, potwierdzonych badaniem klinicznym pacjenta przeciwwskazan do podania
aktywnej czasteczki leku biologicznego

TNF-a (tumor necrosis factor a) - czynnik martwicy nowotworu a
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