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Definicja
tuszczycowe zapalenie stawdw (£ZS) jest przewle-
kta autoimmunologiczna choroba zapalna, zaliczang do
grupy spondyloartropatii, charakteryzujaca sie wystepo-
waniem zapalenia stawoéw, przyczepéw sciegnistych lub
kregostupa u osoby z tuszczyca skéry lub paznokci. Cze-
sto nie stwierdza sie korelacji miedzy nasileniem zmian
zapalnych w stawach a rozlegtoscig zmian skérnych.
Wyrdznia sie nastepujace postacie tZS (wg Molla
i Wright):
 asymetryczna kilkustawowa — zapalenie stawow jest
zwykle niesymetryczne (ok. 70%),
* wielostawowa przypominajaca reumatoidalne zapale-
nie stawdw (RZS) (15-20%),
* z dominujacym zapaleniem stawdéw miedzypaliczko-
wych dalszych, z czestym zajeciem paznokci (ok. 5%),
« okaleczajaca, o bardzo ciezkim przebiegu (ok. 5%),

* 0siowa przypominajaca zesztywniajace zapalenie sta-
wow kregostupa (ZZSK), ale typowe jest asymetryczne
zapalenie stawow krzyzowo-biodrowych (ok. 5%).

Kryteria diagnostyczne

Pomocne w rozpoznaniu sg kryteria CASPAR (tab. I)
[1]. Nalezy pamieta¢, ze sa to kryteria klasyfikacyjne,
a nie diagnostyczne. Swoistos¢ kryteriow CASPAR wyno-
si 98,7%, a czutosc 91,4%.

Zakres badan potrzebnych do ustalenia rozpoznania:

» wywiad lekarski i badanie przedmiotowe,

* badania laboratoryjne: OB, oznaczenie stezenia biatka
C-reaktywnego (C-reactive protein — CRP) oraz inne nie-
zbedne badania potrzebne w diagnostyce réznicowej,

 badania obrazowe: zdjecie rentgenowskie stawow rak
i/lub stop, innych zajetych stawoéw, u chorych z zaje-

Tabela I. Kryteria klasyfikacyjne CASPAR tuszczycowego zapalenia stawdw [1]

tZS mozna rozpoznac u chorego z zapaleniem stawéw (obwodowych, kregostupa i/lub stawdw krzyzowo-biodrowych) lub
zapaleniem przyczepow Sciegnistych, gdy uzyskuje > 3 punkty w pieciu ponizszych kategoriach:

1. tuszczyca stwierdzana obecnie u chorego lub w wywiadzie u chorego badz cztonkéw rodziny

— aktualnie stwierdzone przez reumatologa lub dermatologa zmiany tuszczycowe na skdrze lub skdrze gtowy 2 pkt
— tuszczyca w wywiadzie u chorego na podstawie danych uzyskanych od pacjenta, lekarza rodzinnego, dermatologa,

reumatologa lub innego wykwalifikowanego pracownika stuzby zdrowia 1 pkt
— tuszczyca w rodzinie (u krewnego | lub Il stopnia) 1 pkt
2. Typowe zmiany tuszczycowe paznokci (odwarstwianie sie ptytki paznokcia od jego tozyska, zagtebienia w ptytce

paznokciowej i nadmierne rogowacenie) stwierdzone w badaniu przedmiotowym 1 pkt
3. Negatywny wynik badania na obecnos¢ czynnika reumatoidalnego w surowicy 1 pkt
4. Dactylitis (zapalenie palcow), definiowane jako obrzek catego palca (tzw. palec kietbaskowaty), obecnie lub

stwierdzony w przesztosci przez reumatologa 1 pkt
5. Cechy radiologiczne przystawowej proliferacji kostnej w postaci niewyraZnie odgraniczonego kostnienia blisko

krawedzi stawu (ale z wytaczeniem tworzenia osteofitow) na radiogramach reki lub stopy 1 pkt
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ciem kregostupa: zdjecie stawéw krzyzowo-biodro-
wych (lub rezonans magnetyczny) i kregostupa, bada-
nia ultrasonograficzne (USG),
* konsultacja dermatologiczna w razie watpliwosci do-
tyczacych rozpoznania tuszczycy skéry lub paznokdi,
» w uzasadnionych klinicznie przypadkach: oznaczenie
HLA-B27, HLA-Cweé.

Postepowanie terapeutyczne

Leczenie powinno by¢ ukierunkowane na uzyskanie
remisji lub jezeli nie moze zosta¢ ona osiggnieta, alter-

Tabela Il. Zalecenia EULAR dotyczace leczenia tZS [2]

natywnym celem jest osiagniecie minimalnej/niskiej ak-
tywnosci choroby. Leczenie £ZS powinno by¢ komplekso-
we i oparte na wytycznych EULAR (tab. I1'i 1) [2].

Komentarze:

Ad Zasady nadrzedne. Optymalne leczenie chorego
powinno zawieraC takze leczenie niefarmakologiczne,
w tym edukacje i regularne ¢wiczenia. Przy podejmowa-
niu decyzji powinny by¢ wziete pod uwage takie aspekty,
jak skutecznos¢ i bezpieczehstwo, a takze koszt leczenia.

Zasady nadrzedne

A | tZS jest heterogenna i potencjalnie ciezka chorobg, ktéra moze wymagac leczenia wielodyscyplinarnego

B | Leczenie tZS powinno zmierzaé¢ do zapewnienia mozliwie najlepszej opieki i musi by¢ oparte na wspélnej decyzji
pacjenta i lekarza reumatologa, z uwzglednieniem skutecznosci, bezpieczehstwa i kosztow

rozpoznawania i leczenia

C | Objawami ze strony uktadu miesniowo-szkieletowego powinni sie zajmowac przede wszystkim reumatolodzy;
przy znamiennym klinicznie zajeciu skéry, reumatolog i dermatolog powinni ze sobg wspétpracowaé w procesie

D | Gtéwnym celem leczenia chorych na tZS jest maksymalizacja jakosci zdrowotnej zycia poprzez kontrole objawdw,
zapobieganie postepowi zmian strukturalnych, normalizacje stanu funkcjonalnego i udziatu w zyciu spotecznym;
zniesienie zapalenia jest waznym elementem w osiggnieciu tego celu

sercowo-naczyniowe i inne choroby wspétistniejace

E | W czasie leczenia chorego na tZS powinny by¢ wziete pod uwage objawy pozastawowe, zesp6t metaboliczny, choroby

Zalecenia

1 Leczenie powinno by¢ ukierunkowane na osiagniecie celu, jakim jest osiagniecie remisji lub, alternatywnie,
minimalnej/niskiej aktywnosci choroby poprzez regularne monitorowanie i odpowiednie dostosowywanie terapii

2 U chorych na tZS mozna stosowac NLPZ w celu ztagodzenia zmian i objawdw ze strony uktadu miesniowo-szkieletowego

preferowany jest metotreksat

3 U chorych z zapaleniem stawdw obwodowych, szczegélnie u tych z wieloma obrzeknietymi stawami, uszkodzeniami
strukturalnymi w obecnosci zapalenia, wysokim OB/CRP i/lub klinicznie istotnymi objawami pozastawowymi, we
wczesnym okresie powinno by¢ wziete pod uwage leczenie za pomocg ksLMPCh; u chorych z istotnym zajeciem skory

4 | Miejscowe wstrzykniecia glikokortykosteroidoéw (GKS) powinny by¢ rozwazone jako leczenie uzupetniajace w tZS;
ostroznie mozna rozwazy¢ podanie GKS systemowo w najnizszej skutecznej dawce

5 U chorych z aktywnym zapaleniem stawéw obwodowych i nieadekwatng odpowiedzig na co najmniej jeden ksLMPCh,
powinno sie wdrozy¢ leczenie bLMPCh, zwykle inhibitorem TNF

6 | Uchorych z zapaleniem stawéw obwodowych i nieadekwatna odpowiedzig na co najmniej jeden ksLMPCh, u ktérych
inhibitory TNF sa nieodpowiednie, nalezy rozwazy¢ zastosowanie bLMPCh ukierunkowanych na szlaki [L-12/23 lub IL-17

jak inhibitor fosfodiesterazy 4 (PDE-4)

7 U chorych z zapaleniem stawéw obwodowych i nieadekwatng odpowiedzig na co najmniej jeden ksLMPCh, u ktérych
bLMPCh sg nieodpowiednie, mozna rozwazy¢ stosowanie ukierunkowanego syntetycznego LMPCh (usLMPCh), takiego

praktyka jest inhibitor TNF

8 U chorych z aktywnym zapaleniem przyczepow sciegnistych i/lub zapaleniem palcéw oraz nieadekwatna odpowiedzia
na leczenie NLPZ lub miejscowe wstrzykniecia GKS nalezy rozwazy¢ leczenie bLMPCh, ktérym zgodnie z aktualna

9 U chorych z dominujaca postacia osiowa choroby o duzej aktywnosci i niewystarczajacej odpowiedzi na leczenie NLPZ,
nalezy rozwazy¢ leczenie bLMPCh, ktérym zgodnie z aktualna praktyka jest inhibitor TNF

w tym zamiane na inny inhibitor TNF

10 | U chorych, ktérzy nie odpowiedzieli adekwatnie na leczenie bLMPCh, powinno sie rozwazy¢ zamiane na inny bLMPCh,

bLMPCh — biologiczne leki modyfikujqce przebieg choroby; ksLMPCh — klasyczne syntetyczne leki modyfikujqce przebieg choroby;
usLMPCh — ukierunkowane syntetyczne leki modyfikujace przebieg choroby

Reumatologia 2016; supl. 1



24

Witold Ttustochowicz, Jerzy Swierkot, Ewa Stanistawska-Biernat

Tabela Ill. Fazy leczenia tuszczycowego zapalenia stawéw wg zalecer EULAR [2]

Faza leczenia

Faza 1.

Jesli rozpoznano aktywne tuszczycowe zapalenie stawéw, poda¢ NLPZ, ewentualnie miejscowe wstrzykniecia
GKS. Jesli nie osiaggnieto niskiej aktywnosci choroby po 3—6 miesiacach leczenia, przejs¢ do fazy 2. Jesli
wystepuja czynniki ztego rokowania (z lub bez zmian skdrnych), przejs¢ do fazy 2. od razu. Jesli nasilone sg
zmiany skérne, skorzystac z pomocy dermatologa (dotyczy to wszystkich faz).

Zalecenia

Faza 2.

Przejs¢ do tej fazy w przypadku, gdy brak jest skutecznosci lub wystapia dziatania niepozadane lekéw
stosowanych w fazie 1. Poda¢ metotreksat we wtasciwej dawce. W przypadku przeciwwskazan do stosowania
metotreksatu, podac leflunomid lub sulfasalazyne (lub cyklosporyne A). Jesli osiagnieto niska aktywnosé
choroby po 3-6 miesigcach, leczenie kontynuowac. Jesli nie, przejs¢ do fazy 3. Jesli stwierdzi sie dominujace
objawy osiowe lub ciezkie entesitis, przejs¢ bezposrednio do fazy 3.

Faza 3.

Przejs¢ do tej fazy w przypadku, gdy brak jest skutecznosci lub wystapig dziatania niepozadane lekéw
stosowanych w fazie 2. Jesli u chorego wystapia czynniki ztego rokowania, przejs¢ do leczenia bLMPCh, zwykle
iTNF. Jesli jego stosowanie jest przeciwwskazane, mozna zastosowac inhibitor IL-12/IL-23 lub

IL-17, w wybranych przypadkach takze usLMPCh (wszystkie z lub bez ksLMPCh). Podobnie postepowad,

jesli dominuja objawy osiowe i ciezkie entesitis. Jesli nie ma czynnikéw ztego rokowania, rozpocza¢ leczenie
drugim ksLMPCh lub leczenie skojarzone nimi. Jesli osiggnieto niska aktywnos¢ choroby w ciggu 3—6 miesiecy,
leczenie kontynuowac. Jesli celu nie osiggnieto, dotgczy¢ bLMPCh, zwykle inhibitor TNF. Jesli nie osiggnieto
zamierzonego efektu, nalezy przejs¢ do fazy 4.

Faza 4.

Przejs¢ do tej fazy w przypadku, gdy brak jest skutecznosci lub wystapi toksycznos¢ lekéw stosowanych
w fazie 3. Zamieni¢ nieskuteczny inhibitor TNF na inny lub bLMPCh o innym mechanizmie dziatania, lub
usLMPCh (+ ksLMPCh). Jesli nie osiggnieto efektu po 3—-6 miesigcach, zastosowac kolejny bLMPCh

ksLMPCh — klasyczne syntetyczne leki modyfikujqce przebieg choroby; bLMPCh — biologiczne leki modyfikujace przebieg choroby;
usLMPCh — ukierunkowane syntetyczne leki modyfikujqce przebieg choroby; NLPZ — niesteroidowe leki przeciwzapalne; GKS — gliko-
kortykosteroidy; TNF — czynnik martwicy nowotworéw (tumor necrosis factor)

Ad 1. Remisja oznacza brak klinicznych i laboratoryj-
nych dowodéw na istotng aktywnos¢ choroby zapalnej.
Minimalna/niska aktywnos¢ choroby moze byé takze
celem, zwtaszcza u chorych z dtugotrwatg choroba. Mi-
nimalna aktywnos¢ choroby zostata zdefiniowana jako
spetnienie 5 z nastepujacych 7 kryteriow:

1. Liczba bolesnych stawoéw < 1.

2.Liczba obrzeknietych stawéw < 1.

3. Nasilenie zmian skérnych: wskaznik aktywnosci i ciez-
kosci tuszczycy (PASI) <1 lub pokrycie powierzchni cia-
ta (body surface area — BSA) < 3%.

4.0cena bolu przez chorego na wizualnej skali analogo-
wej (visual analogue scale — VAS) <15/100.

5. 0cena ogélna choroby przez chorego < 20/100.

6. Wynik w kwestionariuszu oceny stanu zdrowia (HAQ)
<0,5/3.

7. Liczba bolesnych przyczepow Sciegnistych < 1.

Ad 2. Niesteroidowe leki przeciwzapalne sg sku-
teczne w tagodzeniu dolegliwosci bélowych stawow,
zwtaszcza u pacjentéw z tagodnym przebiegiem cho-
roby. Korzysci muszg by¢ jednak widoczne juz po kilku
tygodniach, a podawanie NLPZ nie powinno stanowic je-
dynej metody leczenia, jesli trwa ono ponad 3 miesigce
oraz u chorych z aktywnym przebiegiem choroby.

Ad 3. Metotreksat powinien byé stosowany doust-
nie lub podskoérnie w skutecznej dawce, ktéra zazwyczaj
miesci sie w zakresie 15-25 mg/tydzien. Inne ksLMPCh to:
sulfasalazyna, leflunomid, cyklosporyna (nalezy uwzgled-
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ni¢ jej toksycznosc), w niektérych przypadkach sole ztota
i azatiopryna. Ich wptyw na zmiany skérne jest jednak
zwykle mniejszy. Mozna takze rozwazy¢ leczenie skoja-
rzone ksLMPCh.

Ad 5 i 6. Aby leczenie ksLMPCh mozna byto uznac
za nieskuteczne, musi ono trwaé odpowiednio dtugo
(3-6 miesiecy). Wszystkie inhibitory TNF wykazujg po-
dobng skutecznos¢ w stosunku do zapalenia stawow, ale
w leczeniu zmian skérnych wydaje sie, ze etanercept jest
mniej skuteczny. Kontynuowanie podawania ksLMPCh
jednoczes$nie z inhibitorem TNF moze sie okazac korzyst-
ne dla dtuzszego, skutecznego leczenia inhibitorami TNF
szczegblnie u chorych otrzymujgcych przeciwciata mono-
klonalne. Nie ma potrzeby odstawiania ksLMPCh i nie jest
btedem kontynuowanie ich stosowania.

Ad 7. Apremilast jest ukierunkowanym syntetycznym
LMPCh (usLMPCh) dziatajacym jako inhibitor fosfodieste-
razy 4 (PDE-4). Charakteryzuje go umiarkowana/niska sku-
tecznos¢ w przypadku zapalenia stawoéw, Sciegien i zmian
skornych w tZS. Jego stosowanie powinno by¢ ograniczone
tylko do chorych, u ktérych nie uzyskano celu leczenia po
zastosowaniu ksLMPCh i s przeciwwskazania do bLMPCh.
Niekiedy mozna rozwazy¢ uzycie apremilastu wczesniej,
np. u chorych bez czynnikéw ztego rokowania lub u tych,
ktérzy nie chca przyjmowac leku parenteralnie — pozosta-
wiono to do decyzji lekarza prowadzacego.

Ad 10. Zastosowanie leku o innym mechanizmie
dziatania nie wydaje sie skuteczniejsze od zastosowa-
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nia drugiego inhibitora TNF. Zmiany lekdéw s3 mozliwe
wiecej niz jeden raz, zaréwno miedzy grupami (w tym
bLMPCh na usLMPCh), jak i w grupach. W chwili obecnej
jest zbyt mato danych na temat obnizenia dawki lekow
po uzyskaniu celu i eksperci nie sformutowali oddzielnej
rekomendacji tego dotyczacej.

Monitorowanie leczenia

Czestos¢ wizyt lekarskich zalezy od stanu chorego,
aktywnosci choroby, objawdéw pozastawowych oraz sto-
sowanego leczenia. W aktywnym okresie choroby wizyty
powinny by¢ wyznaczane co 1-3 miesiace [3].

W czasie wizyt kontrolnych wskazane jest:

« zebranie wywiadu dotyczacego nasilenia dolegliwosci,
zmian w stawach obwodowych i kregostupa, zmian
tuszczycowych, wystepowania innych objawéw poza-
stawowych oraz dziatan niepozadanych lekow,

e ocena liczby bolesnych i obrzeknietych stawow
(68/66), liczby palcow kietbaskowatych, liczby zapal-
nie zmienionych przyczepéw $ciegnistych,

* wykonanie podstawowych badan laboratoryjnych [OB,
CRR morfologia krwi, badanie ogélne moczu, ozna-
czenie stezen aminotransferazy asparaginianowej
(AspAT) i alaninowej (AAT) oraz kreatyniny],

* ocena wskaznikow aktywnosci choroby, np. DAS, SDAI,
CDAV, lub swoistych dla tZS DAPSA (Disease Activity
Index for PSoriatic Arthritis), ktory uwzglednia liczbe
bolesnych stawdw (z 68), liczbe obrzeknietych stawow
(z 66), ocene bolu przez pacjenta, ogélng ocene stanu
zdrowia przez pacjenta oraz CRP [4],

* ocena nasilenia tuszczycowych zmian skérnych:

— BSA (body surface area) — powierzchnia ciata ze zmia-
nami tuszczycowymi,

—PASI (Psoriasis Area and Severity Index) — wskaz-
nik nasilenia objawéw skérnych (0-72) — ocena po-
wierzchni ciata, charakteru zmian tuszczycowych
i ich nasilenia,

« 0goblna ocena aktywnosci choroby przez pacjenta i le-
karza,

« ocena stanu funkcjonalnego i jakosci zycia,

* ocena postepu zmian strukturalnych (zdjecia radiolo-
giczne, USG),

« w postaci osiowej postepowanie jak w ZZSK,

« okreslenie czynnikéw ryzyka sercowo-naczyniowego
oraz ich modyfikacja i leczenie,

« zachecanie do rzucenia palenia papieroséw,

« zachecanie do utrzymywania prawidtowego wskazni-
ka masy ciata (body mass index — BMI),

 zwracanie uwagi na objawy depresji i ich leczenie [5].

U chorych leczonych inhibitorem TNF konieczna jest
ocena skutecznosci leczenia po 3 miesigcach, a nastep-
nie co kolejne 3 miesigce. W Polsce leczenie inhibitorami

TNF jest refundowane w ramach tzw. programoéw leko-
wych. Przepisy dotyczace kryteriow kwalifikacji do lecze-
nia w ramach programu sg regularnie aktualizowane.
Nalezy sledzi¢ te zmiany, aby dostosowac sie do aktual-
nie obowigzujacych przepiséw refundacyjnych.
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