Nazwa programu:

LECZENIE REUMATOIDALNEGO ZAPALENIA STAWOW | MLODZIENCZEGO
ZAPALENIA STAWOW ETANERCEPTEM.

ICD- 10 M 05 (Serododatnie reumatoidalne zapalenie stawdw)
M 06 (Seroujemne reumatoidalne zapalenie stawow)
M 08 (Mtodziencze idiopatyczne zapalenie stawow)

Dziedzina medycyny: Reumatologia

Cele programu:

1. uzyskanie kontroli nad poziomem aktywnosci choroby -
indukcja podtrzymywanej remisji w przebiegu choroby
(ustalanie remisji i poziomu aktywnosci choroby zgodnie
z kryteriami EULAR");

2. poprawa jakosci zycia chorych, poprzez umozliwienie
pacjentom z reumatoidalnym zapaleniem stawow o przebiegu
agresywnym, powrotu do petnej aktywnosci zyciowej, mozliwie
bez koniecznosci ciagtej terapii;

3. zmniejszenie liczby powikfan stawowych i pozastawowych
u pacjentéw, jak réwniez ograniczenie negatywnego wptywu
dziatah niepozadanych, zwigzanych z ciggtg farmakoterapig;

4. ograniczenie inwalidyzacji chorych z powodu rzs i mizs.

Opis problemu medycznego

Reumatoidalne zapalenie stawow (rzs) jest przewlekta, zapalng, uktadowag
chorobg tkanki tacznej, o podtozu autoimmunologicznym, charakteryzujaca sie
nieswoistym, symetrycznym zapaleniem btony maziowej, wystepowaniem zmian
pozastawowych i powiktan  narzadowych. Choroba prowadzi do uszkodzenia
integralnosci strukturalnej i funkcjonalnej narzadu ruchu, czego konsekwencjami sg
niepetnosprawnosé, kalectwo i przedwczesna $mieré chorych.

Przebieg choroby jest uwarunkowany wzajemnym oddziatywaniem na organizm

elementow inicjujgcych proces chorobowy oraz mechanizméw odpowiedzialnych za
jego rozwoj. Komorki stale obecne w stawie, tj. fibroblasty, makrofagi i komorki
dendrytyczne, poddawane sg dziataniom komorek infiltrujgcych btone maziowg
stawu, limfocytow T i B, monocytdw i mastocytéw. Interakcja miedzy réznymi
komoérkami a tkankg btony maziowej wyzwala dziatanie czasteczek adhezyjnych,
ktére biorg wudziat w dalszych oddziatywaniach miedzykomorkowych oraz
w prezentacji antygenu, sekrecji cytokin i enzymow odpowiedzialnych za degradacje
macierzy.
RZS charakteryzuje sie symetrycznym zajeciem stawdw. Na poczatku zajete sg
stawy rak (stawy miedzypaliczkowe blizsze, stawy Srédreczno-paliczkowe), stawy
nadgarstkowe, stawy stop (stawy miedzypaliczkowe stép, stawy sSrodstopno-
paliczkowe), potem takze inne stawy (stawy kolanowe, barkowe, tokciowe, biodrowe,
skokowe, skroniowo- zuchwowe, szyjny odcinek kregostupa).

Wystepuje bolesnoS¢ i poszerzenie obryséw oraz ograniczenie ruchomosci
zajetych stawow.
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W pdéznym okresie widoczne sg deformacje stawow(podwichniecia, deformacije typu
tabedziej szyjki/palce butonierkowe, odchylenie tokciowe). Choroba atakuje takze
tkanki okotostawowe oraz pozastawowe.

Objawy pozastawowe rzs to: guzki reumatoidalne, zajecie serca i ptuc, objawy
oczne, zajecie ukfadu nerwowego, zespdt Felty’ego, zapalenie naczyn, zespot
Sjogrena, amyloidoza.

Przebieg kliniczny stanowi podstawe do wyodrebnienia nastepujgcych typow
choroby:

- typ samoograniczajagcy — cechuje go tagodny przebieg, rzadkie wystepowanie
czynnika reumatoidalnego , dobra odpowiedz na leki modyfikujgce, czesciej niz
w innych typach wystepuje petna remisja choroby;

- typ z niewielkg progresjg choroby — stabsza odpowiedz na leczenie lekami
modyfikujgcymi przebieg choroby, staty powolny postep zmian stawowych;

- typ z szybkg progresjg choroby - wysokie miano czynnika reumatoidalnego
u wiekszosci chorych od poczatku choroby, czesto genotyp

z obecnoscig ,shared epitopes”, ograniczona odpowiedz na tradycyjne leKi
modyfikujgce, stata szybka progresja zmian i postepujgca destrukcja stawow, szybki
rozwoj niepetnosprawnosci i inwalidztwa.

Miodziencze idiopatyczne zapalenie stawow (mizs) jest najczestsza przewlektg
artropatig.

w wieku rozwojowym. Pojecie to jest wspdlne dla zapalen stawdw rozpoczynajacych sie
przed

16 rokiem zycia i trwajgcych co najmniej 6 tygodni. Warunkiem jest wykluczenie innych
przyczyn zapalen stawow jak np. infekcyjne zapalenie stawow, reaktywne zapalenie
stawow, alergiczne

i toksyczne zapalenie stawdw, artropatie wystepujgce w przebiegu choréb
nowotworowych, chordéb krwi , chorob metabolicznych i in.

Obraz kliniczny poczatkowego okresu choroby (pierwszych 6 miesiecy) warunkuje
dalszy jej przebieg. Wyrézniamy 3 podstawowe typy poczatku mizs:

1. poczatek uogdlniony (ok. 20% chorych), przebiegajacy z hektyczng goraczka,
wysypkami, powiekszonymi weztami chionnymi oraz  watrobg i/lub $ledziona,
Z objawami zapalenia stawdw i bton surowiczych;

2. poczatek wielostawowy (ok. 30% chorych) przebiegajacy z zapaleniem co najmniej 5
stawdw, stanami podgoraczkowymi, miernym podwyzszeniem wskaznikow ostrej fazy,
obnizeniem wartosci Hb, obecnoscig czynnika reumatoidalnego klasy IgM;

3. poczatek z zajeciem niewielu stawoéw ( ok. 50% chorych), ktéry przebiega
z zapaleniem 1-4 stawow, brakiem cech uogodlnienia procesu, zapaleniem btony
naczyniowej przedniego odcinka oka, prawidtowymi zazwyczaj wskaznikami
zapalnymi, obecnoscig przeciwciat przeciwjgdrowych.

Przebieg choroby ma charakter przewlekly z nawracajgcymi okresami zaostrzen
i poprawy.

U dzieci, ktore zachorowaty wczesnie czesto spotyka sie zaburzenia rozwojowe.
Konsekwencjg choroby jest kalectwo narzadu ruchu, mozliwos¢ zmian w narzadzie
wzroku, ryzyko rozwoju skrobiawicy a nawet (w przypadku poczatku uogdélnionego)
ryzyko zejscia smiertelnego.

U czesci chorych przebieg mizs jest bardzo agresywny, postepujacy i oporny na
standardowe leczenie (sterydy , leki modyfikujgce przebieg choroby, leki
immunosupresyjne, NLPZ) . Dotyczy to zaréwno postaci o poczatku uogdlnionym
i wielostawowym, gdzie szybko dochodzi do inwalidztwa w obrebie narzadu ruchu
i/lub do skrobiawicy, jak



i 0 poczatku z zajeciem niewielu stawdw, z zapaleniem btony naczyniowej oka
doprowadzajgcym o ciezkiego uszkodzenia narzadu wzroku.

Epidemiologia

Rzs jest rozpoznawane u 0sob powyzej 16 roku zycia. Dotyczy 0.8% — 2% ogdinej
populacji, roczna zachorowalnos¢ 60 — 80 przypadkéw/100.000. Kobiety chorujg 2-4
czesciej niz mezczyzni. Szczyt zachorowan przypada na okres miedzy 30 a 50 r. W
Polsce choroba jest przyczyng niepetnosprawnosci i/lub inwalidztwa okoto 400
tysiecy osob. Szacuje sie ze co czwarty chory na rzs wymaga wymiany duzego
stawu. Po 5 latach choroby 50 % chorych na rzs traci zdolno$¢ do pracy, a po 10
latach liczba ta wzrasta do 100%.
Zapadalnos¢ na mizs w Polsce ksztattuje sie na poziomie 5-6 zachorowan na 100 000
dzieci.

Opis programu
Substancje czynne finansowane w ramach programu:

Etanercept jest to biatko receptorowe p75 Fc wigzace sie z ludzkim czynnikiem
martwicy nowotworéw (TNFa) produkowane metodg rekombinacji genetycznej.
Etanercept jest dimerem chimerowego biatka i stanowi potgczenie domeny receptora 2
ludzkiego TNF (TNFR2/p75) wiazacej sie z zewnatrzkomoérkowymi ligandami z domeng,
Fc ludzkiej 1gGi. Mechanizm dziatania etanerceptu polega na kompetycyjnym
hamowaniu tgczenia sie TNFa z jego powierzchniowymi receptorami komoérkowymi
TNFR, co sprawia, ze TNFa staje sie biologicznie nieaktywny. Etanercept moze takze
modulowaé odpowiedzi biologiczne kontrolowane przez inne czasteczki (np. cytokiny,
czgsteczki adhezyjne lub proteinazy), ktére sg indukowane lub regulowane przez TNFa.
Zastosowanie etanerceptu u chorych na reumatoidalne zapalenie stawdéw powoduje
u duzej czesci chorych istotne zmniejszenie bolesnosci i obrzeku stawdw oraz poprawe
niektorych innych parametrow stuzacych do oceny nasilenia choroby.

Infliximab (Remicade) jest chimerycznym ludzko-mysim  przeciwciatem
monoklonalnym, wigzacym sie z duzym powinowactwem zaréwno z rozpuszczalna,
jak i transbtonowg forma ludzkiego czynnika martwicy nowotworu alfa (TNFa- tumour
necrosis factor) ale nie wigzgcym sie z limfotoksyng. Zwiekszone stezenie TNFa
oznaczane w stawach pacjentéw chorych na rzs koreluje z wiekszg aktywnoscig
choroby.

Infliksymab hamuje funkcjonalng aktywnos¢ TNFa. Kiedy podano go po wystgpieniu
objawéw choroby umozliwiat gojenie uszkodzonych stawow. Infliksymab szybko
tworzy stabilne kompleksy z ludzkim TNFa co jest rownoznaczne z utratg aktywnosci
biologicznej przez ten czynnik.

W rzs leczenie infliksymabem zmniejsza naciek komoérek zapalnych w obrebie
objetych stanem zapalnym stawdéw, jak rowniez ekspresje czasteczek
odpowiedzialnych za adhezje komoérkowg, chemotaktycznos¢ i degradacje tkanek.
Po leczeniu wystepuje u pacjentow zmniejszenie stezenia interleukiny 6 (IL-6)
i biatka C-reaktywnego (CRP) w surowicy, oraz zwiekszenie stezenia hemoglobiny
u pacjentow z reumatoidalnym zapaleniem stawow z wyjsciowo obnizonym
stezeniem hemoglobiny.



Rytuksymab jest to chimerowe ludzko-mysie przeciwciato monoklonalne,
uzyskiwane
z kultur tkankowych komoérek jajnika chomika chinskiego z zastosowaniem metod
inzynierii genetycznej. Wigze sie wybiorczo z antygenem przezbtonowym CD20
wystepujgcym na powierzchni prawidtowych i zmienionych nowotworowo limfocytéw
B, a nieobecnym na pozostatych komérkach. Rytuksymab powoduje smier¢ komorek
zawierajgcych antygen CD20 (liza komorek nastepuje w wyniku mechanizméw
zaleznych zarowno od uktadu dopetniacza, jak i zwigzanych z cytotoksycznoscig
komoérkowg zalezng od przeciwciat oraz na drodze apoptozy), a poniewaz komorki
macierzyste limfocytow B sg pozbawione antygenu CD20, populacja limfocytow B
moze zosta¢ odbudowana po zakonczeniu terapii.

Kryteria wigczenia do programu

Do programu mogq zosta¢ wigczeni chorzy z powodu rzs i mizs, z agresywnym
przebiegiem choroby (u chorych na rzs stopien aktywnosci schorzenia okreslony jako
DAS28>5,1, u pacjentow z mizs wystepujg nastepujace objawy: 5 lub wiecej
opuchnietych stawdw i obecnos¢ 3 lub wiecej stawéw o ograniczonej ruchomosci,
z towarzyszacym bdlem, tkliwoscig lub obiema tymi cechami?), u ktérych nastapito
niepowodzenie w stosowaniu terapii skojarzonej, co najmniej dwoma tradycyjnymi
lekami modyfikujgcymi przebieg choroby, w tym terapii metotreksatem w dawce do
25 mg/ tg/dzieﬁ (o ile nie byto objawow nietolerancji), przez okres przynajmniej 3
miesiecy”.

W przypadku etanerceptu leczeniem mogg zosta¢ objeci chorzy powyzej 4 roku
zycia.

Natomiast leczenie rytuksymabem nalezy wigczy¢ u chorych na rzs w przypadku
niepowodzenia w stosowaniu terapii skojarzonej, co najmniej dwoma tradycyjnymi
lekami modyfikujgcymi przebieg choroby, w tym terapii metotreksatem w dawce do
25 mg/tydzien (o ile nie bylo objawdw nietolerancji), przez okres przynajmniej 3
miesiecy oraz niepowodzenia w leczeniu lub nietolerancji jednego lub kilku
inhibitoréow TNFa®

W przypadku kobiet wymagana jest zgoda na swiadomg kontrole urodzen do 6
miesiecy  po zastosowaniu ostatniej dawki etanerceptu, do 6 miesiecy po
zastosowaniu ostatniej dawki infliximabu, a w przypadku zastosowania rytuksymabu
pacjentka musi wyrazi¢ zgode na swiadomg kontrole urodzeh do 12 miesiecy po
zastosowaniu ostatniej dawki;

Kryteria wigczenia do programu pacjentow leczonych uprzednio w ramach
farmakoterapii niestandardowej.

Do programu wigczani sg rowniez pacjenci juz leczeni w ramach farmakoterapii
niestandardowej, czgsteczkami lekéw anty-TNFa, nie ujetymi wczesniej w opisach
programéw lub rytuksymabem zgodnie ze wskazaniami wymienionymi w programie.
W przypadku nie przerwanej kontynuacji stosowania czgsteczki leku anty-TNFaq,

2 Zgodnie z ustaleniami zawartymi w:,,Protocol for prescribing biologic therapies in children and young people
with Juvenile Idiopathic Arthritis (approved by the British Paediatric Rheumatology Group)”.

3 Zgodnie ze Stanowiskiem Zespotu Ekspertéw Konsultanta Krajowego ds. Reumatologii w sprawie
diagnostyki i terapii rzs oraz zgodnie z NICE technology appraisal guidance 130



terapia jest realizowana z wykorzystaniem tej samej czasteczki leku anty-TNFa,
a w przypadku wystgpienia przerwy, zmuszajgcej do zastosowania terapii od
poczatku, nalezy jg kontynuowaé z uzyciem terapii inicjujgce;j.

Warunkiem wtgczenia do programu jest wykazanie w dokumentacji medyczne;j
adekwatnej odpowiedzi na leczenie, zgodnie z definicjg zawartg w przedmiotowym
programie.

W przypadku wystgpienia u pacjentéw leczonych uprzednio w ramach farmakoterapii
niestandardowej. remisji lub niskiego stanu aktywnosci choroby, nalezy wdrozyc
wobec tych pacjentow postepowanie okreslone w przedmiotowym programie.

Kryteria ponownego wigczenia do programu

Pacjent, u ktérego zaprzestano podawania leku wymienionego w przedmiotowym
programie i zastosowanego zgodnie z jego zapisami, z powodu uzyskania niskiego
poziomu aktywnosci choroby lub wejscia w remisje i u ktdérego w trakcie badania
kontrolnego stwierdzono nawrét choroby (wzrost wartosci DAS28 > 1,2 u chorych na
rzs), jest wigczany do leczenia w ramach przedmiotowego programu bez wstepnej
kwalifikacji.

Schematy podawania lekow
a. etanercept nalezy podac:

1. Dorosli - 50 mg podskérnie w dniu 0* a nastepnie w dawce 50mg
podskoérnie w kazdym kolejnym 7 dniu.

2. dzieci® — lek nalezy poda¢ w dawce 0,4 mg/kg masy ciata (do dawki
maksymalnej 25 mg) podskérnie: pierwszg dawke w dniu 0%, druga
dawke w dniu 3 lub 4, a kolejne dawki nalezy poda¢ dwukrotnie
w kazdym kolejnym tygodniu w odstepie 3 do 4 dni.

b. infliksymab nalezy poda¢ w dawce 3 mg/kg mc w infuzji dozylnej trwajacej ponad

2 godziny w dniach 0%, 14 i 42., a nastepnie w kazdym kolejnym 56 dniu.

c. rytuksymab nalezy poda¢ w formie dwdch infuzji dozylnych po 1000 mg.

w dniach 0% i 14. Kolejny cykl leczenia nie wczeséniej niz po ocenie efektywnosci
leczenia po 180 dniach terapii.

Leczenie powyzszymi lekami wymaga rrownoczesnego podawania metotreksatu.
Jednak w przypadku niemoznosci podania metotreksatu, etanercept moze byc¢
podany jako monoterapia.

Terapia inicjujaca

Zgodnie z zarzadzeniem Nr 8/2008//DGL Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia,
W przypadku pacjentow, ktérzy ukonczyli 18 roku zycia, 2z rozpoznanym
serododatnim i seroujemnym reumatoidalnym zapaleniem stawéw, status
technologii inicjujgcej w przedmiotowym programie uzyskata terapia ianiksymabemG.

* Data podania pierwszej dawki leku

° Zgodnie z Charakterystyka Rejestracyjng Produktu, w ramach przedmiotowego programu
dopuszczalne jest dawkowanie etanerceptu u dzieci jedynie 2 razy w tygodniu.

é Zgodnie z Zarzgdzeniem Nr 8/2008//DGL Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia oraz zaleceniami
NICE technology appraisal guidance 130 (1.7; 4.3.3; 4.3.16; 4.3.17)



Kryteria i warunki zamiany terapii inicjujacej na inng®:

1. Kazdorazowo zmiana terapii inicjujgcej wymaga uzyskania zgody wtasciwego
Konsultanta Wojewddzkiego;

2. Zamiana terapii inicjujgcej na terapie inng czasteczka leku anty-TNF a,
wymieniong w przedmiotowym terapeutycznym programie zdrowotnym, mozliwa
jest tylko w ciggu pierwszych 180 dni terapii;

3. Zamiana taka mozliwa jest tylko w sytuacji:

a. Wystgpienia nadwrazliwosci na czgsteczke infliksymabu , metotreksatu lub
substancje pomocnicze,

b. Wystgpienia istotnych dziatan niepozadanych zwigzanych z podaniem
czasteczki infliksymabu, ktorych unikniecie jest mozliwe oraz potwierdzone
naukowo po podaniu innej czasteczki leku anty-TNF a.

c. Wystgpienie dziatah niepozadanych zwigzanych z podaniem metotreksatu,

d. Stwierdzenie innych, potwierdzonych badaniem klinicznym pacjenta,
przeciwwskazan do podawania infliksymabu i metotreksatu.

Kwalifikacja do leczenia ramach programu
W ramach kwalifikacji chorego do udziatu w programie konieczne jest wykonanie
nastepujgcych badan:
1. Czynnik reumatoidalny w surowicy — u chorych na rzs
2 Przeciw ciata antycytrulinowe (anty-CCP) — u chorych na rzs
3 morfologia krwi,
4. Ptytki krwi (PLT)
5. Odczyn Biernackiego (OB.)
6 Aminotransferaza asparaginianowa (AspAT)
7 Aminotransferaza alaninowa (AIAT)
8 Poziom kreatyniny w surowicy
9. Biatko C-reaktywne
10.  Badanie ogdlne moczu
11.  préba tuberkulinowa
12. Obecnos¢ antygenu HBS
13.  Przeciwciata anty-HCV
14.  Obecnos¢ antygenu wirusa HIV (HIV Ag / Ab Combo)
15.  Stezenie elektrolitow w surowicy
16.  Stezenie immunoglobulin we krwi
Ponadto nalezy wykonac:
1. RTG klatki piersiowe;j
2. RTG stawow rak
3. EKG z opisem
4. dwukrotne obliczenie wartosci wskaznika DAS28, w odstepie 1 miesigca
U kobiet zaleca sie wykonanie mammografii.

Na monitorowanie programu skfada sie:
Monitorowanie leczenia



W celu monitorowania leczenia sSwiadczeniodawca jest zobowigzany wykonac
nie rzadziej, niz w wyznaczonych terminach nastepujgce badania:
po pierwszych 30 dniach od podania |-szej dawki:
W przypadku chorych na rzs:
- morfologia krwi, OB, Biatko C-reaktywne,
- obliczenie wartosci wskaznika DAS 28..
W przypadku chorych na mizs:
morfologia krwi, OB, Biatko C-reaktywne,
- okreslenie Ilczby zajetych stawoéw.,
- Okreslenie liczby stawoéw z ograniczeniem ich ruchomosci,
- Ocena aktywnosci choroby dokonana przez lekarza na 10 cm skali VAS
- Ocena ogdlnego samopoczucia dokonana przez rodzica lub pacjenta na 10
cm skali VAS
- Ocena niepetnosprawnosci (CHAQ)

po kazdych 90 dniach od podania I-szej dawki nalezy oznaczy¢:

W przypadku chorych na rzs:

- morfologia krwi, OB, Biatko C-reaktywne

- poziom kreatyniny w surowicy

- stezenie biatka C-reaktywnego (CRP)

oraz obliczy¢ warto$¢ wskaznika DAS 28.

W przypadku chorych na mizs:
morfologia krwi, OB, Biatko C-reaktywne,

- okreslenie liczby zajetych stawow.,

- Okreslenie liczby stawow z ograniczeniem ich ruchomosci,

- Ocena aktywnosci choroby dokonana przez lekarza na 10 cm skali VAS

- Ocena ogodlnego samopoczucia dokonana przez rodzica lub pacjenta na 10
cm skali VAS

- Ocena niepetnosprawnosci (CHAQ)

Po kazdych 180 dniach od podania I-szej dawki w nalezy ponadto zbadac:

- stezenie czynnika reumatoidalnego i stezenie przeciw ciat antycytrulinowych
(anty-CCP) w surowicy — u chorych na rzs,

- immunoglobulin we krwi (w przypadku stosowania rituximabu) oraz wykonaé
badanie EKG.

Co najmniej raz na 365 dni nalezy wykona¢ RTG klatki piersiowej, oraz stawow

rak.

Po zaprzestaniu terapii lekiem wymienionym w przedmiotowym programie

i zastosowanym zgodnie z jego zapisami, z powodu uzyskania niskiego poziomu

aktywnosci choroby lub wejscia pacjenta w remisje (spadek wartosci

DAS28 < 2,6 u chorych na rzs), w przypadku infliksymabu po pierwszych 56

dniach, a przypadku pozostatych lekoéw wymienionych w przedmiotowym

programie po 30 dniach, nalezy wykonac::

- morfologie krwi, OB, Biatko C-reaktywne

- obliczenie wartosci wskaznika DAS 28.

W przypadku stwierdzenia utrzymywania sie niskiej aktywnosci choroby lub

remisji po pierwszej kontroli, po kazdych kolejnych 90 dniach nalezy oznaczy¢:

- morfologie krwi, OB,

- poziom kreatyniny w surowicy

- stezenie biatka C-reaktywnego (CRP)



oraz obliczy¢ warto$¢ wskaznika DAS 28.
Po kazdych 180 i 365 dniach nalezy wykona¢ wymienione powyzej badania.

Monitorowanie programu

Dane dotyczgce monitorowania leczenia i oceny efektéw leczenia nalezy gromadzi¢
w dokumentacji pacjenta i kazdorazowo przedstawia¢ na zgdanie kontrolerom NFZ.
Ponadto po 3 miesigcach od rozpoczecia leczenia w ramach programu i po
zakonczeniu leczenia nalezy przesta¢ do OW NFZ karte monitorowania wg wzoru
stanowigcego zatgcznik do opisu programu.

Kryteria wytaczenia z programu
Do programu nie mozna kwalifikowac chorych w nastepujacych przypadkach:

a.
b. nadwrazliwos¢ na substancje czynng lub pomocniczg;

C.

d. przebyte infekcje, takie jak: zapalenie watroby, ptuc, srédmigzszowe

®

stwierdzenie cigzy, okres karmienia;
niewydolnos¢ serca (powyzej Il klasy NYHA);

zapalenie nerek w ciggu ostatnich 3 miesiecy;

przebyte zakazenia oportunistyczne w ciggu ostatnich 2 miesiecy / Np.
potpasiec/, aktywne infekcje Cytomegalowirusem, Pneumocystis carini,
opornych na leki atypowych mykobakterii itp., zakazenie gruzlicze;
udokumentowana infekcja HIV;

g. nasilenie sie objawoéw niewydolnosci serca, ptuc, nerek, watroby

w trakcie leczenia;

. stwierdzone schorzenia uktadu nerwowego, a zwiaszcza stwardnienie

rozsiane;

wystgpienie pancytopenii i niedokrwistosci aplastycznej;

stwierdzone stany przedrakowe, choroby nowotworowe, takze
rozpoznane i wyleczone w ciggu ostatnich 5 lat;

obecno$¢ choroby alkoholowej, poalkoholowego uszkodzenia watroby
lub obecnos¢ kazdej innej przewlektej choroby watroby.

Kryteria zakonczenia udziatu w programie:
W przypadku chorych na rzs:

— Uzyskanie przez pacjenta niskiego poziomu aktywnosci choroby lub wejscie
pacjenta w remisje (miernikiem uzyskania niskiego poziomu aktywnosci
choroby lub remisji choroby jest zgodnie z kryteriami EULAR, zmniejszenie
wskaznika DAS28 do < 2,6), U pacjenta w remisji’ lub z niskim poziomem
aktywnosci choroby nalezy wdrozy¢ terapie lekiem uprzednio nieskutecznym
w monoterapii, redukujgc jego dawke do podtrzymujgcej. Czagsteczkg
preferowang jest metotreksat.

— Brak adekwatnej odpowiedzi na leczenie (stwierdzenie po 180 dniach terapii,
braku zmniejszenia DAS28 o wiecej niz 1,2)%,

— Utrata adekwatnej odpowiedzi na leczenie (stwierdzenie po kazdych kolejnych
180 dniach terapii braku zmniejszenia DAS28 o kolejng wartos¢ wiekszg niz
1,2, w stosunku do warto$ci DAS28 stwierdzonej po pierwszych 180 dniach)?,

4 Zgodnie ze Stanowiskiem Zespotu Ekspertéw Konsultanta Krajowego ds. Reumatologii w sprawie
diagnostyki i terapii rzs.
® Zgodnie z NICE technology appraisal guidance 130



— wystgpienie dziatan niepozadanych, takich jak:

reakcja alergiczna na lek;

zakazenie o ciezkim przebiegu;

objawy niewydolnosci serca, ptuc, nerek, watroby;
wystgpienie pancytopenii i niedokrwistosci aplastycznej;
stwierdzenie choroby nowotworowej

o
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W przypadku chorych ma mizs:

— Brak adekwatnej odpowiedzi na leczenie - stwierdzenie po 180 dniach terapii
braku efektow terapii lub ponowne zaostrzenie aktywnosci choroby, okreslane
na podstawie kryteriow poprawy wg. Gianiniego i WSP (przynajmniej 30%
polepszenie w 3 z 6 parametréw, z tym, ze w pozostatych parametrach nie
moze dojs¢ do pogorszenia o 30% w wiecej niz jednym parametrze).

— Utrata dakwatnej odpowiedzi na leczenie - stwierdzenie po kazdych kolejnych
180 dniach terapii braku efektow terapii lub ponowne zaostrzenie aktywnosci
choroby, okreslane na podstawie kryteribw poprawy wg. Gianiniego i WSP
(przynajmniej 30% polepszenie w 3 z 6 parametrow, z tym, ze w pozostatych
parametrach nie moze dojS¢ do pogorszenia o 30% w wiecej niz jednym
parametrze).

— wystgpienie dziatan niepozadanych, takich jak:

reakcja alergiczna na lek;

zakazenie o ciezkim przebiegu;

objawy niewydolnosci serca, ptuc, nerek, watroby;

wystgpienie pancytopenii i niedokrwistosci aplastycznej;

stwierdzenie choroby nowotworowe;j.

o
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Wymagania wobec swiadczeniodawcow udzielajacych Swiadczen w ramach
programu terapeutycznego:

Reumatologiczny Oddziat Szpitalny z Poradnig Reumatologiczng

Pracownia RTG;

Pracownia USG z mozliwoscig diagnostyki stawodw;

Mozliwos¢ przeprowadzenia badan immunoenzymatycznych.

Kwalifikacje personelu
e Co najmniej 2 lekarzy specjalistow z zakresu reumatologii,
e CO najmniej 2 pielegniarki
e sugerowana wspotpraca z psychologiem klinicznym

Swiadczenia zwiazane z realizacja programu lekowego, finansowane przez
Fundusz w pozostalych rodzajach swiadczen,

¢ hospitalizacje w oddziale reumatologicznym,

e porada specjalistyczna.



