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Rekomendacje ASAS/EULAR dotyczace
leczenia zeszlywniajaceqo zapalenia
stawow kregosfupa

— uaktualnienia z 2010 r.
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opublikowano aktualne zalecenia Assessments in Ankylo-
sing Spondylitis International Society (ASAS) i European
League Against Rheumatism (EULAR) dotyczace leczenia ze-
sztywniajgcego zapalenia stawow kregosiupa (ZZSK), ustalone
na spotkaniu ekspertéw w Zurychu w lutym 2010 r. Rekomen-
dacje dotycza leczenia farmakologicznego i niefarmakologiczne-
go chorych w kazdym wieku, spelniajacych nowojorskie kryte-
ria rozpoznania ZZSK z 1984 r., niezaleznie od wystepowania
objawéw pozastawowych. Poprzednie zalecenia pochodzg z 2006 r.!
Aktualne zawierajg 11 punktéw, w tym dwa nowe, dotyczace le-
czenia pacjentéw z objawami pozastawowymi oraz rozpoznawa-
nia objawdw niezwigzanych z procesem zapalnym, takich jak
osteoporoza.

Rozpoznanie ZZSK ustala si¢ na podstawie objawow klinicz-
nych i badania radiologicznego stawéw krzyzowo-biodrowych.
Obecnie chorobe rozpoznaje si¢, jesli spetnione sg tzw. zmodyfi-
kowane kryteria nowojorskie z 1984 r.? Zgodnie z nimi w celu
ustalenia pewnego rozpoznania konieczne jest stwierdzenie na
podstawie przegladowego zdjecia RTG zmian zapalnych w sta-
wach krzyzowo-biodrowych (sacroiliitis): obustronnych 2. stopnia,
okreslanych jako wystepowanie sklerotyzacji podchrzestne;j i nie-
réwnosci szpar stawowych, lub jednostronnych co najmniej
3. stopnia, w ktdrych stwierdza si¢ obecnos¢ wyraznej skleroty-
zacji, nadzerek i pojedynczych mostow kostnych.

U okoto 36% chorych objawy sacroiliitis w badaniu RTG sg wi-
doczne jednak dopiero po 5 latach trwania choroby. W 2009
r. opracowano kryteria klasyfikacyjne osiowych postaci spondy-
loartropatii, uwzgledniajagce m.in. rozpoznawanie wczesnych
zmian zapalnych w stawach krzyzowo-biodrowych w badaniach
obrazowych metodg rezonansu magnetycznego.? Poza badania-
mi obrazowymi podstawowym badaniem jest ustalenie, czy wy-
stepuje antygen HLLA-B27. U pacjentéw z zapalnym bélem kre-
gostupa, u ktorych choroba rozpoczela si¢ przed 45. r.z. oraz
stwierdza si¢ zmiany sacroiliitis, do rozpoznania spondyloartro-
patii osiowej wystarczy obecnos¢ tylko jednego dodatkowego ob-
jawu. Natomiast przy braku zmian w stawach krzyzowo-biodro-
wych, ale przy obecnosci antygenu HLA-B27 konieczne jest
wystepowanie dwoch innych objawoéw choroby. Tak opracowa-
ne kryteria umozliwiajg wczesne rozpoznanie i wczesne leczenie
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pacjentow z chorobg o duzej aktywnosci. W omawianym artyku-
le rekomendacje dotyczg jednak pacjentéw z rozpoznaniem
Z7SK ustalonym na podstawie kryteriéw z 1984 r.

W aktualnych zaleceniach ASAS i EULAR czgSciowo zmie-
niono ustalenia z 2006 r.! Podkreslono znaczenie leczenia niefar-
makologicznego: edukacji, regularnych ¢wiczen, fizjoterapii,
pomocy stowarzyszen i grup wsparcia. Ustalono, ze w przypad-
ku choroby o duzej aktywnosci niesteroidowe leki przeciwzapal-
ne (NLPZ) nalezy stosowac nieprzerwanie, uwzgledniajac oczy-
wiscie ryzyko wystgpowania objawow niepozadanych. Uwaza sie,
ze takie state leczenie NLPZ moze zapobiega¢ powstawaniu
nowych skostnien, a wiec zmniejszaé progresj¢ zmian radiolo-
gicznych.* Terapia lekami modyfikujacymi przebieg choroby
(DMARD - disease modifying antirheumatic drug) nie jest skutecz-
na w osiowej postaci choroby, ale sulfasalazyna moze zapobiegaé
zapaleniom blony naczyniowej oka.

Z grupy lekéw biologicznych w ZZSK skuteczne sg inhibi-
tory TNF-a.. Znaczng poprawe stwierdza si¢ u pacjentow z wcze-
sng postacig ZZSK, ale u osob, u ktorych choroba trwa dltugo,
poprawa réwniez jest znaczgca. Korzystna moze by¢ zmiana le-
ku na inny z tej grupy, szczegdlnie w sytuacji, gdy pierwszy prze-
staje by¢ skuteczny. Niestety w Polsce programy terapeutyczne
z zastosowaniem inhibitora TNF-o nie przewidujg takiej zamia-
ny — u pacjentow, u ktorych nie stwierdza sie odpowiedniej, okre-
Slonej przez program terapeutyczny Narodowego Funduszu
Zdrowia poprawy, leczenie musi by¢ zakonczone. Wyjgtkiem sg
pacjenci z chorobg Lesniowskiego-Crohna lub z wrzodziejacym
zapaleniem jelita grubego.

Bardzo istotne dla 0sob z wczesng postacia spondyloartropa-
tii sg zalecenia ASAS z 2010 r. dotyczace stosowania inhibitorow
TNF-o..’ Takie leczenie mozna rozpocza¢ juz u pacjentow, kto-
rzy spelniajg nowe kryteria klasyfikacyjne spondyloartropatii
osiowej,’ a w ktorych przypadku nie ustalono rozpoznania posta-
ci choroby, np. ZZSK. Wiekszo§¢ pozostatych kryteriéw kwali-
fikujacych do leczenia biologicznego pozostaje niezmieniona, ale
skrocono minimalny czas stosowania kazdego z dwoch NLPZ
z 3 miesiecy do 4 tygodni. W Polsce nadal jednak nie zmienio-
no kryteriéw kwalifikujacych do leczenia biologicznego.

Nowa kwestig, uwzgledniong w omawianych zaleceniach, jest
leczenie objawow pozastawowych i chorob wspoélistniejacych
z ZZSK. Uwaza sig, ze leczeniem tuszczycy, zapalenia bfony naczy-
niowej oka oraz chordb zapalnych jelit powinni zajmowac sie wia-
sciwi specjalisci, natomiast kwestia profilaktyki osteoporozy i cho-
rob uktadu krazenia nalezy do reumatologa. Stwierdzono réwniez,
ze nie tylko profilaktyka i terapia kardiologiczna, ale rowniez in-
tensywne leczenie ZZSK zmniejsza ryzyko sercowo-naczyniowe.

Nowe zalecenie mowi o tym, ze objawy inne niz zapalne,
zmieniajgce przebieg choroby, takie jak zlamania osteoporo-
tyczne trzonoéw kregowych, powinny by¢ wiasciwie diagnozowa-
ne ileczone. Wczesniej twierdzono, ze nie nalezy wykonywac ba-
dania RTG kregostupa czesciej niz co 2 lata, ale takie badanie jest
konieczne w uzasadnionych przypadkach.
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Z poprzednich rekomendacji z 2006 r. nadal aktualne pozosta-
je zalecenie dotyczace leczenia glikokortykosteroidami. Leki te
mogg by¢ skuteczne, jesli podawane sg miejscowo, we wstrzyknie-
ciach, natomiast zasadnos$¢ stosowania ich ogolnoustrojowo
w spondyloartropatiach osiowych nie znalazta potwierdzenia
w badaniach klinicznych. Stosowanie lekow przeciwbdlowych, ta-
kich jak paracetamol czy tramadol, wskazane jest u pacjentow,
u ktérych inne sposoby leczenia (NLPZ, glikokortykosteroidy)
nie zmniejszajg bolu, sg Zle tolerowane lub przeciwwskazane.
Zalecanym leczeniem operacyjnym jest endoprotezoplastyka sta-
wow biodrowych (u 0s0b z zaawansowanymi zmianami w sta-
wach biodrowych), osteotomia korekcyjna kregostupa (u pacjen-
tow ze znaczng deformacjg i ograniczonym polem widzenia) oraz
operacje naprawcze kregostupa (u osob ze ztamaniami trzonow
kregowych z towarzyszacymi objawami neurologicznymi).

Omawiane zalecenia dotyczg tylko pacjentow z ustalonym
rozpoznaniem ZZSK. W przysziosci nalezy si¢ spodziewac za-
lecen ASAS/EULAR dotyczacych postepowania w przypadku
innych seronegatywnych spondyloartropatii. Pacjenci z wczesna
postacig 1 duzg aktywnos$cig (BASDAI [Bath Ankylosing Spon-
dylitis Disease Activity Index] >4,0) spondyloartropatii osiowej
w Swietle nowych wytycznych uzyskali juz jednak mozliwos¢ le-
czenia biologicznego. Mamy nadzieje, ze tak si¢ stanie rowniez
w Polsce.
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Zastosowanie nezyrytydu w leczeniu ostrej
zdekompensowanej niewydolnosci serca
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N ezyrytyd, rekombinowany ludzki peptyd natriutetyczny ty-
pu B (thBNP), jest stosowany w leczeniu ostrej niewydolno-
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Sci serca w celu zmniejszenia duszno$ci. Omawiane badanie
ASCEND-HF (Acute Study of Clinical Effectiveness of Nesiri-
tide in Decompensated Heart Failure Trial) miato zweryfikowaé
skuteczno$¢ i bezpieczenstwo (w tym wplyw na funkcje nerek)
terapii tym lekiem.

Metoda: Bylo to kontrolowane badanie kliniczne z randomi-
zacja, prowadzone metodg podwdjnie Slepej proby. Analiza obej-
mowala 7141 pacjentoéw z objawami ostrej niewydolnosci serca,
u ktorych przez 24-168 h stosowano standardowg terapi¢ w sko-
jarzeniu z nezyrytydem albo z placebo. Glownymi punktami
koncowymi badania byly: zmiany nasilenia dusznosci oceniane
samodzielnie przez pacjenta (w 6. oraz 24. godzinie od rozpocze-
cia leczenia, ocena wg 7-stopniowej skali Likerta) oraz tacznie
koniecznos¢ ponownej hospitalizacji z powodu niewydolnosci
serca lub zgon z jakiejkolwiek przyczyny w okresie 30 dni. Oce-
niano réwniez wplyw nezyrytydu na funkcj¢ nerek (wczesniej-
sze doniesienia przemawialy za mozliwym pogorszeniem filtra-
cji kigbuszkowej w trakcie terapii tym lekiem).

Wyniki: W grupie pacjentéw przyjmujacych nezyrytyd obser-
wowano tendencje do znaczniejszego zmniejszenia dusznosci
w zaplanowanych interwalach czasowych w poréwnaniu z gru-
pa kontrolng: w 6. godzinie odpowiednio: o 44,5% v. 42,1%;
p=0,03, w 24. godzinie: 0 68,2% v. 66,1%, p=0,007. Roznice nie
osiagnely jednak zakladanego poziomu istotnosci (p<0,005 dla
obu grup oraz p<0,0025 dla kazdej z nich).

CzgstoS¢ ponownej hospitalizacji lub zgonu w okresie 30 dni
(niezaleznie od przyczyny) w obu grupach nie roznity si¢ istotnie
i wynosily: 9,4% (nezyrytyd) i 10,1% (placebo) (95% CI,
-2,1-0,7; p=0,31). Nie odnotowano istotnej réznicy w liczbie zgo-
now: 3,6% (nezyrytyd) v. 4,0% (placebo) (95% CI; -1,3-0,5). Nie
stwierdzono takze istotnej réznicy w pogorszeniu funkcji nerek
w obu grupach (definiowanej jako spadek eGFR o >25% w sto-
sunku do filtracji wyjsciowej): 31,4% v. 29,5% (OR 1,09; 95% CI;
0,98-1,21; p=0,11). Istotnie wyzszy byl odsetek hipotonii (obja-
wowych i bezobjawowych) w grupie chorych leczonych nezyryty-
dem w stosunku do grupy kontrolnej (26,6% v. 15,3%; p<0,001).

Whioski: Stosowanie nezyrytydu w uzupelnieniu standardo-
wej terapii ostrej niewydolnosci serca nie wptywa na §miertel-
no$¢ oraz czgstoS¢ ponownych hospitalizacji z powodu niewydol-
nosci serca. Lek ten ma niewielkg przewage nad placebo
w zmniejszeniu dusznosci. Nie prowadzi on do pogorszenia
funkcji nerek, jednak podczas terapii obserwuje si¢ wigkszy od-
setek hipotonii. Uzyskane dane zdaniem autoréw nie mogg by¢
przestankg do rutynowego stosowania tego leku w terapii ostrej
niewydolnosci serca.

Komentarz:

Leczenie ostrej niewydolnosci serca jest ciggle ogromnym wy-
zwaniem. Dane epidemiologiczne nie pozostawiajg zadnych ziu-
dzen co do rozmiaru tego problemu. W populacji pacjentow
z ostrg niewydolnoscig serca $miertelno$¢ wewnatrzszpitalna
utrzymuje si¢ od okoto 10 lat na poziomie 5-15%. Niepokojaco
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