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Abstract
Psoriasis biological treatment in Poland

Biologics are an important, but expensive treatment option in certain inflammatory diseases. Psoriasis is chronic disease that is a major public health
problem in all countries. The paper shows the practical applicability of biological agents in this disease therapy. Many aspects of the clinical, cost
and availability of biological treatment of psoriasis in Poland were discussed.
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1. Leki biologiczne

Postep, jaki si¢ dokonal w medycynie dzigki wpro-
wadzeniu metod inzynierii genetycznej, spowodowat
pojawienie si¢ zupelnie nowych form terapii w wielu
przewlektych i czgsto nieuleczanych schorzeniach onko-
logicznych, reumatologicznych, autoimmunologicznych,
kardiologicznych, dermatologicznych, alergologicznych
i wielu innych [1-3]. Mechanizm dziatania lekow biolo-
gicznych oparty jest zazwyczaj na nasladowaniu lub blo-
kowaniu funkcji naturalnych bialek organizmu. Efekty
kliniczne wynikaja z interakcji migdzy np. mediatorami
stanu zapalnego, specyficznymi receptorami i prepara-
tami biologicznymi. W ten sposob dochodzi do zmiany
odpowiedzi immunologicznej. Dlatego w pismiennictwie
leki biologiczne okres$la si¢ tez jako modulatory odpo-
wiedzi immunologicznej (immune response modifiers
— IRM). Wérdd preparatow biologicznych wyroznia sig
trzy podstawowe grupy: rekombinowane biatka ludzkie,
biatka fuzyjne i przeciwciata monoklonalne. Rekombi-
nowane biatka ludzkie — mediatory, cytokiny — stanowia
zwykle doktadne kopie naturalnych odpowiednikow
w organizmie lub ich fragmentow. Wykazuja zdolnos¢
wiazania si¢ z receptorami powierzchniowymi komorek.
Czynniki wzrostu komorek, interferony a i B, interleuki-
na 2 — sg przyktadami lekoéw z pierwszej grupy szeroko
dzisiaj stosowanych w wielu chorobach hematologicz-

nych, infekcyjnych czy onkologicznych. Strukturg che-
miczna tych lekéw modyfikuje si¢ przy uzyciu glikolu
polietylenowego, ktory utrudnia degradacje czasteczek.
Nazwe lekéw z tej grupy charakteryzuje przedrostek
rhu-. Bialka fuzyjne zwykle sa zbudowane z dwoch roz-
nych elementéw. Jeden z nich zawiera domeny wiazace,
drugi stanowi fragment Fc ludzkiej immunoglobuliny
IgGl, ktéra ma za zadanie stabilizowaé cala strukture,
co warunkuje mniejsza podatnos$¢ na rozpad, wydtuzajac
tym samym okres pottrwania. Preparaty te zachowuja
si¢ jak receptory dla naturalnych cytokin badz ligandy
blokujace naturalne receptory, moga zaburzaé¢ kostymu-
lacje komorek i ich migracje, co skutkuje pozytywnym
efektem klinicznym i np. zmniejszeniem nasilenia stanu
zapalnego. Charakteryzuje je na og6t niska immunogen-
no$¢. Nazwy migdzynarodowe rozpuszczalnych form
receptoréw dla cytokin konczy przyrostek -cept (np. ale-
facept, etanercept). Przeciwciata monoklonalne, dla kto-
rych technologi¢ pozyskiwania opracowano juz w latach
siedemdziesiatych ubiegtego wieku, naleza do trzeciej
najliczniejszej grupy lekow biologicznych. Immunoglo-
buliny, gtdéwnie pochodzenia mysiego, maja zdolnos¢
faczenia innych specyficznych bialek organizmu, ktore
sa mediatorami okre$lonej reakcji immunologicznej, od-
powiedzialnej za dany stan chorobowy. Hamujac dziata-
nie czynnikow prozapalnych czy wzrostowych, dziataja
immunosupresyjnie. Niestety bedac czgsciowo obcym
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biatkiem, moga rowniez same indukowaé niebezpiecz-
ne reakcje immunologiczne [4-6]. Coraz doskonalsze
procesy biotechnologiczne zaangazowane do produkcji
przeciwcial monoklonalnych pozwalaja na coraz wigk-
szy stopien ich humanizacji, a tym samym zmniejszaja
immunogenno$¢ tych lekow. Przeciwciata chimeryczne
sa zbudowane w 25% z biatka mysiego i w okoto 75%
z ludzkiego. Nazwa migdzynarodowa tych przeciwciat
ma koncoéwke -ximab. Humanizowane przeciwciata sa
juz jedynie w 10% pochodzenia mysiego i otrzymuja
koncowke -zumab. Najnowsza generacja przeciwciat to
struktury biatkowe, niezawierajace mysich fragmentow,
maja by¢ catkowicie pozbawione wlasciwosci immu-
nizujacych. Ich nazwg wyr6znia przyrostek -umab, np.
adalimumab — ludzkie przeciwciato monoklonalne wy-
tworzone przy uzyciu myszy transgenicznych, skierowa-
ne przeciw TNFa.

Bezpieczenstwo lekow biologicznych obejmuje oce-
n¢ lekow oraz zarzadzanie i przekazywanie informacji
na temat zagrozen zwiazanych z ich stosowaniem. Za-
sadniczo istnieja dwie fazy oceny bezpieczenstwa lekow:
przed dopuszczeniem do obrotu i po dopuszczeniu do
obrotu. Informacje na temat bezpieczenstwa leku przed
jego dopuszczeniem do obrotu sg przede wszystkim uzy-
skiwane w trakcie badan przedklinicznych i klinicznych.
Bezpieczenstwo lekow po dopuszczeniu do obrotu jest
oceniane w raportach, tworzonych na podstawie sponta-
nicznych zgloszen, obserwacji postmarketingowych (np.
rejestrow), a takze populacyjnych badan epidemiologicz-
nych, stuzacych ocenie ilo§ciowej wystepujacych dziatan
niepozadanych, a takze przyczyn ich wystgpowania

2. tuszezyca jako problem zdrowia publicznego

Luszczyca jest przewlekla, nawracajaca, zapalna
choroba skory znang juz od starozytnosci. Dotyczy od
1 do 3% populacji rasy bialej, na catym $wiecie, w tym
takze w Polsce [7]. Czgstos¢ jej wystgpowania zalezy
od potozenia geograficznego i przynalezno$ci rasowe;.
W Polsce, obok atopowego zapalenia skory, nalezy do
najczestszych chorob, dotyczy okoto 1 mln oséb [8].

Luszczyca moze sig rozpoczaé w roznym wieku, jed-
nak najczgsciej zaczyna sig przed 30. rokiem zycia. Hen-
seler 1 Christophers wyro6znili dwa typy tuszczycy: I typ,
z poczatkiem choroby ponizej 40. roku zycia, cigzszym
przebiegiem, oraz II typ z p6znym poczatkiem, w ktorym
szczyt zachorowan przypada na 55.-60. rok zycia [9].
Roéznica migdzy obu typami tuszczycy dotyczy czgstosci
rodzinnego wystgpowania oraz korelacji z antygenami
HLA. Wigkszo$¢ doniesien wskazuje, ze genetycznym
markerem podatnosci na tuszczycg jest antygen HLA-
-Cwo [10].

Luszczyca jest choroba o ztozonej etiologii, w ktorej
odgrywaja role¢ czynniki genetyczne, zaburzenia immu-
nologiczne oraz czynniki srodowiskowe. Do najwazniej-
szych naleza: zakazenia bakteryjne i wirusowe, stresy
psychiczne, niektore leki (np. beta-blokery, sole litu, leki
przeciwmalaryczne), alkohol, urazy [11].

U chorych na tuszczycg wykazano wigksza czgstos¢
wystegpowania zespotu metabolicznego, zwigkszajacego

ryzyko rozwoju miazdzycy, cukrzycy typu 2, hiperlipide-
mii, otytosci oraz powiklan sercowo-naczyniowych [12].
Cigzka postac, szczeg6lnie u mtodych chorych na tuszczy-
cg, jest zwiazana z ryzykiem zawatu serca. Zapalne choro-
by jelit, w tym gtownie choroba Crohna, wystgpuja czgs-
ciej u chorych na tuszczycg niz w populacji ogélnej [13].

U okoto 5-30% pacjentéw z luszczyca moze wystapié
luszczycowe zapalenie stawow uznawane za artropati¢
o cigzkim przebiegu, w wielu przypadkach prowadzaca
do inwalidztwa [14].

Pomimo ze tuszczyca nie jest choroba bezposrednio
zagrazajaca zyciu, moze w istotny sposob obnizaé jego
jakos¢. Ze wzgledu na dolegliwosci oraz zaburzenie
funkcji estetycznych skory chorzy na tuszczyceg czgsto
izoluja si¢ od aktywnego zycia spoteczno-osobistego
i zawodowego. Unikaja korzystania z miejsc uzytecz-
nosci publicznej, np. basendw, saun, uprawiania sportu,
wizyt u fryzjera czy kosmetyczki. Luszczyca ogranicza
ich zycie seksualne.

Ludzie chorzy na tuszczyce czgsto sa nieakceptowani
w swoich srodowiskach, izolowani w obawie przed ,,za-
kazno$cia choroby”. Tworzy si¢ bledne koto, gdyz sam
chory ma negatywne przekonania o swojej chorobie,
zniechgcony jest do szukania pomocy z obawy przed od-
rzuceniem i w swojej postawie wobec innych ,,oczekuje”
odrzucenia [15].

Konieczno$¢ codziennego zycia z tuszczyca oznacza
nieustanne funkcjonowanie w sytuacji psychospoteczne-
go stresu, co moze mie¢ wigksze znaczenie niz jednora-
zowy, silny, ale krotkotrwaty stres. Chorzy na tuszczyce
szukaja pomocy u innych chorych i w zwiazku z tym
zakladaja stowarzyszenia chorych. Pierwsze zaczgty po-
wstawaé w Stanach Zjednoczonych, w listopadzie 1988 .
w Europie — Europejska Federacja Stowarzyszen Pacjen-
tow z Luszczyca (European Federation of Psoriasis Pa-
tient Associations — EUROPSO, http://www.europso.cu).

Testem swoistym do badania jako$ci zycia dla cho-
rob skory, w tym luszczycy, jest subiektywne nasilenie
choroby (Dermatology Life Quality Index — DLQI).
W 2010 r. grupa ekspertow krajow Unii Europejskiej
ustalita kryteria oceny nasilenia tuszczycy za pomoca
trzech wskaznikow: PASI (Psoriasis Area and Severity
Index), BSA (Body Surface Area) — obiektywne nasilenie
choroby oraz DLQI [16].

W zalezno$ci od nasilenia zmian stosuje si¢ rozne
metody leczenia. Luszczyce tagodna leczymy gléwnie
preparatami miejscowymi, natomiast w umiarkowane;j
i cigzkiej do leczenia miejscowego dotaczamy fototerapig
lub leczenie ogodlne. Leczenie ogdlnoustrojowe jest takze
mozliwe, gdy PASI i BSA wynosza < 10, ale DLQI jest
>10, lub gdy nasilenie zmian jest w widocznych okolicach
ciata, np. na twarzy, owlosionej skorze gtowy, w okoli-
cach narzadoéw piciowych, na palcach rak i/lub stop, pa-
znokciach.

Leczenie chorych na tuszczyce powinno by¢ zindywi-
dualizowane i uwzgledniac nie tylko stan kliniczny, lecz
roOwniez potrzeby pacjenta wynikajace z poprawy jakosci
zycia. Skuteczne leczenie pozwala pacjentom na lepsza
akceptacjg zycia z choroba przewlekla, lepiej kontroluje
przebieg choroby, jest takze istotne z punktu widzenia
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potrzeb spoteczno-ekonomicznych. Wprowadzenie le-
kéw biologicznych, pomimo ich wysokiej ceny, by¢
moze bedzie bardziej optacalne niz ponoszenie kosztow
bezposrednich, zwiazanych z hospitalizacja, dotychcza-
sowym leczeniem, czy kosztéw posrednich, wynikaja-
cych np. z wyptacanych zasitkéw chorobowych.

J. Leki hiologiczne Stosowane w fuszczycy
— charakterystyka, dostepnoSc, koszty

Terapie biologiczne stanowia opcj¢ terapeutyczna
zalecana w przypadku niepowodzenia po zastosowaniu
i/lub nietolerancji oraz wystgpowaniu przeciwwskazan
dla klasycznych lekow systemowych. Leki te sa klasyfi-
kowane zgodnie z ich mechanizmem dziatania. Glowne
ich dwie klasy sa zwiazane z dziatlaniem ukierunkowa-
nym na aktywacje i migracje¢ limfocytoéw T oraz cytokin
bioracych udziat w patogenezie choroby [17]. Pierwszym
lekiem swoiscie opracowanym do leczenia chordb sko-
ry 1 przeznaczonym do terapii tuszczycy byt alefacept.
Mechanizm jego dziatania byt zwiazany z hamowaniem
aktywacji limfocytow T poprzez blokowanie czasteczki
CD2 [18]. Leczenie przeciwcytokinowe rozwingto si¢
dzigki postgpowi terapii przeciw TNFa przewleklych
chorob zapalnych. Grupa antagonistow TNFa obejmu-
je adalimumab, etanercept i infliksymab. Innym lekiem
przeciwcytokinowym jest dziatajacy na wspdlng dla
heterodimerycznych IL-12 i IL-23 podjednostkg p40
ustekinumab [19]. W trakcie badan pozostaja m.in. an-
tagonisci IL-17-iksekizumab, sekukinumab, brodalumab

i tofacitinib, ktory jest inhibitorem kinazy Janusowej
(JAK-311) (Tabela I) [20].

Wskazaniem do stosowania terapii biologicznej,
zgodnie z rekomendacja grupy ekspertow Polskiego To-
warzystwa Dermatologicznego opublikowana w 2010 .,
jest tuszczyca plackowata o umiarkowanym lub duzym
nasileniu, znaczaco uposledzajaca jako$¢ zycia pacjenta
1 ograniczajaca jego funkcjonowanie psychospoteczne
[21]. Ponadto pacjenci kwalifikowani do terapii biolo-
gicznej nie uzyskali zadowalajacej poprawy klinicznej po
zastosowaniu przynajmniej dwoch réznych metod kla-
sycznej terapii systemowej lub maja przeciwwskazania
do ich stosowania. Brak poprawy po leczeniu ogdlnym
moze by¢ stwierdzony dopiero w przypadku zastosowa-
nia maksymalnych dopuszczalnych dawek danego leku
przez odpowiednio diugi czas (z reguly przez 3 mie-
sigce). Przeciwwskazania do danej terapii systemowe;j
musza wynika¢ z charakterystyki produktu leczniczego
producenta leku lub aktualnej wiedzy medycznej. W celu
okreslenia cigzkos$ci choroby zaleca si¢ stosowanie
wskaznikow BSA, PASI i DLQI. W przypadkach kiedy
PASI, BSA lub DLQI wynosza powyzej 10, rozpoznaje-
my tuszczyce umiarkowana do cigzkiej. Za zadowalajaca
poprawe kliniczng uznaje si¢ zmniejszenie wartosci PASI
0 75% w poréwnaniu z warto$cia przed rozpoczgciem
leczenia lub tez zmniejszenie warto$ci PASI w przedziale
50-75%, jezeli rownoczesnie obserwuje si¢ poprawe ja-
koSci zycia oceniong skala DLQI o minimum 5 punktow.
Autorzy nie rekomenduja zadnego leku biologicznego
jako leku pierwszego wyboru [21]. Rekomendacje, do-

Lek

Budowa chemiczna

Mechanizm dzialania

Alefacept (Amevive®)*
i ludzkiej IgG

Ludzkie biatko fuzyjne zlozone z czasteczki LFA-3

Hamuje aktywacjq komorek T poprzez blokowanie
czasteczki CD2

Efalizumab (Raptiva®)**

Rekombinowane humanizowane przeciwciato
monoklonalne skierowane przeciw podjednostce o
czasteczki adhezyjnej LFA-1 — CDl1l1a

Hamuje aktywacjg komorek T

Inflixymab (Remicade®)
[75%]) przeciwciato klasy IgG

Monoklonalne, chimeryczne (mysio [25%]-ludzkie

Wiaze sig z rozpuszczalng i transblonowa postacia
TNFa

Adalimumab (Humira®)

Ludzkie monoklonalne przeciwciato klasy IgG

Wiaze sig z rozpuszczalng i transbtonowa posta-
cia TNFa oraz z receptorami dla TNF (TNF-RI
i TNF-RII) na powierzchni komérek

Etanercept (Enbrel®)

Ludzkie biatko fuzyjne, ztozone z domeny receptora
II(p75) ludzkiego TNFa przytaczonej do zewnatrz-
komorkowego fragmentu Fc ludzkiej IgG1

Wiaze sig z rozpuszczalng i transblonowa postacia
TNFo, uniemozliwiajac potaczenie si¢ TNFa z jego
powierzchownym receptorem i z limfotoksyna o

Ustekinumab (Stelara®)

Ludzkie przeciwciato monoklonalne klasy IgG1

Hamuje aktywnos¢ ludzkich IL-12 i IL-23 przez
wiazanie ze wspolna dla tych cytokin podjednostka
biatkowa p40 tych cytokin

Ixekizumab*** Ludzkie przeciwciato monoklonalne klasy 1gG4 Hamuje IL-17A

Secukinumab*** Ludzkie przeciwciato monoklonalne klasy IgG1 Hamuje IL-17A

Brodalumab*** Ludzkie przeciwciato monoklonalne klasy IgG2 Wiaze sig z ludzkim receptorem IL-17A; blokuje
aktywnos¢ IL-17A, IL-17F, IL-17E

Tofacitinib*** Molekuta doustna Inhibitor JAK-3 i JAK-1, w mniejszym stopniu

JAK-2

Tabela 1. Leki biologiczne juz stosowane lub w trakcie badan klinicznych przeznaczone do leczenia tuszczycy plackowatej.
*wycofany w 2011 r., ** wycofany w 2009 r., *** leki mogqce mie¢ zastosowanie w leczeniu tuszczycy w trakcie badan klinicznych
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tyczace stosowania terapii biologicznej w umiarkowane;j
i cigzkiej luszczycy, sa w wigkszosci zgodne z wytyczny-
mi zardwno europejskich, jak i amerykanskich srodowisk
naukowych i charakterystyka produktéw stosowanych
w leczeniu [22-24]. Aktualnie w leczeniu tuszczycy
plackowatej zgodnie ze wskazaniami rejestracyjnymi
stosowane sa nastepujace leki: adalimumab, etanercept,
infliksymab i ustekinumab (Tabela I).

Adalimumab

Adalimumab jest pierwszym calkowicie ludzkim
przeciwciatem monoklonalnym skierowanym przeciwko
TNFa, ktore pod wzgledem struktury i funkcji nie rézni
si¢ od naturalnie wystepujacych przeciwciat IgG1. W le-
czeniu tuszczycy zwyczajnej zostal zarejestrowany przez
amerykanska Agencje ds. Zywnosci i Lekéw (Food and
Drug Administration — FDA) w styczniu 2008 r. [25].

W leczeniu tuszczycy plackowatej adalimumab sto-
suje si¢ wedlug nastgpujacych zalecen: poczatkowo 80
mg podskornie, 40 mg po uptywie jednego tygodnia,
a nastepnie 40 mg co dwa tygodnie. Skutecznos¢ leczenia
nalezy oceni¢ w 16. tygodniu i w przypadku braku od-
powiedzi klinicznej rozwazy¢ zakonczenie terapii [26].

Skuteczno$¢ adalimumabu w leczeniu chorych na
luszczyce plackowata zostata potwierdzona w badaniach
klinicznych [27, 28]. W badaniu REVEAL, porownuja-
cym skuteczno$¢ adalimumabu i placebo, wzigto udziat
1212 chorych na tuszczycg o przebiegu umiarkowanym
i cigzkim, a w badaniu CHAMPION poréwnujacym
skutecznos$¢ leczenia adalimumabem, metotreksatem
i placebo — 271. Pacjenci uczestniczacy w badaniu
otrzymali adalimumab w dawce poczatkowej 80 mg,
po uptywie jednego tygodnia 40 mg, a nastgpnie 40 mg
co drugi tydzien. W 16. tygodniu PASI 75 w badaniu
REVEAL osiagnglo 70,9% leczonych adalimumabem
i 6,5% przyjmujacych placebo. PASI 100 odpowiednio
20% 1 0,8%. W 19. tygodniu leczenia utrat¢ odpowiedzi
klinicznej zdefiniowana jako wzrost PASI > 6 punktow
lub nieuzyskanie wskaznika PASI 50 stwierdzono u 5%
przyjmujacych adalimumab i 28% placebo. Na podstawie
dostgpnych danych utrata odpowiedzi na adalimumab nie
wydaje si¢ problemem, pomimo stwierdzenia jej u pa-
cjentdow otrzymujacych infliksymab. Obecno$¢ przeciw-
ciat antyadalimumab (AAA) u chorych na tuszczyce pla-
ckowata ocenili Menter i wsp. Podczas 52-tygodniowego
okresu leczenia obecno$¢ przeciwcial AAA stwierdzono
u 8,8% leczonych. W badaniu wykazano, ze 3 na 7 pa-
cjentdow z obecnoscia przeciwciat oraz 65 na 233 bez ich
obecnosci utracito odpowiedz kliniczna. Obecno$é prze-
ciwcial AAA nie byta skorelowana z wystapieniem dzia-
fan niepozadanych, w tym cigzkich, i reakcji w miejscu
wstrzyknigcia [29]. Metotreksat w badaniu CHAMPION
byt stosowany w dawce poczatkowej 7,5 mg zwigkszanej
do dawki 25 mg do 12. tygodnia. PASI 75 w 16. tygo-
dniu leczenia stwierdzono u 18,9% przyjmujacych pla-
cebo, 35,5% przyjmujacych metotreksat i 79,6% adali-
mumab, a wykazane roznice byly istotne statystycznie
(p <0,001). Natomiast PASI 100 wykazano odpowiednio
u 1,9%, 7,3%116,7% (p < 0,01, p < 0,05) [27].

W trakcie badan II fazy wsérdd otrzymujacych adali-
mumab do 60 tygodni lek byt ogélnie dobrze tolerowany.
Z powodu dziatan niepozadanych w tym czasie leczenie
przerwato 9% pacjentow. Nie stwierdzono istotnych
nieprawidtowosci w badaniach laboratoryjnych, a naj-
czesciej zgltaszanymi dziataniami niepozadanymi byty
zakazenia gornych drég oddechowych i bol w miejscu
wstrzyknigcia. U 14 pacjentow w okresie 60 tygodni le-
czenia wystapily powazne dziatania niepozadane (w tym
11 pacjentéw otrzymywalo lek co tydzien) [30].

Flanercept

Etanercept jest biatkiem fuzyjnym ztozonym z roz-
puszczalnego receptora p75(TNFR2) dla TNF i fragmen-
tu Fc ludzkiej IgG1l. W leczeniu tuszczycy zwyczajnej
zostat zarejestrowany przez FDA w maju 2004 r. Eta-
nercept moze by¢ takze stosowany u dzieci i mtodziezy
z przewlekla i cigzka postacia tuszczycy plackowate;,
w wieku od 6 lat, w ktorej leczeniu nie uzyskano zado-
walajacej odpowiedzi na dotychczasowe leczenie lub
wykazano brak tolerancji na inne terapie uktadowe lub
fototerapie [31].

W leczeniu tuszczycy plackowatej zaleca si¢ stoso-
wanie etanerceptu w dawce 50 mg/tydzien (opcjonalnie
25 mg 2 razy w tygodniu) do momentu osiagnigcia re-
misji i do 24 tygodni. Wedtug charakterystyki produktu
leczniczego alternatywnie mozna stosowa¢ dawke 50 mg
podawana 2 razy w tygodniu przez pierwsze 12 tygodni
i stosowac u dorostych chorych terapig ciagta powyzej
24 tygodni. Skuteczno$¢ leczenia nalezy oceni¢ w 12. ty-
godniu 1 w przypadku braku odpowiedzi klinicznej roz-
wazy¢ zakonczenie terapii [32].

W badaniach klinicznych skuteczno$é etanercep-
tu byta oceniana u pacjentéw z tuszczyca plackowata
o przebiegu umiarkowanym i cigzkim [33-35]. Po 12 ty-
godniach leczenia PASI 75 osiagnigto u 34% chorych
przyjmujacych 25 mg etanerceptu 2 razy w tygodniu
1 47-49% przyjmujacych dawkg 50 mg 2 razy w tygo-
dniu. W grupie przyjmujacej placebo odsetek ten wyno-
sit odpowiednio 3—4%. Odpowiedz kliniczna na leczenie
byta korzystniejsza i znacznie szybsza u chorych przyj-
mujacych dawke 50 mg. W badaniu III fazy przeprowa-
dzonym u 583 chorych i opublikowanym przez Papp
i wsp. wykazano, Ze statystycznie istotng liczbg chorych
osiagajaca PASI 75 stwierdzono w grupie przyjmujacej
50 mg 2 razy w tygodniu juz w 4. tygodniu (10%), na-
tomiast w grupie przyjmujacej 25 mg 2 razy w tygodniu
dopiero w 8. tygodniu. W trakcie oceny w 12. tygodniu
wykazane réznice pomigdzy grupami przyjmujacymi
50 mg i 25 mg 2 razy w tygodniu byly istotne statystycz-
nie (47 vs 34%). Stwierdzono takze, ze leczenie etaner-
ceptem w dawce 50 mg 2 razy w tygodniu do 96 tygodni
(n = 591) moze utrzyma¢ poprawg kliniczng. Odsetek
pacjentow, ktorzy uzyskali PASI 75, wynosit odpowied-
nio: 47% w 12. tygodniu, 60% w 24. tygodniu, 63% po
48 tygodniach i 51% w 96. tygodniu [36].

W badaniach wykazano, ze zmniejszenie dawki
z 50 mg do 25 mg przyjmowanych 2 razy w tygodniu
w 12. tygodniu powoduje utrzymanie poprawy, a nawet
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popraweg odpowiedzi u niektérych pacjentow. Niesku-
teczno$¢ leczenia obserwuje si¢ cze$ciej u pacjentow
z wyzszym wskaznikiem masy ciata (BMI > 30). Ba-
dania wykazaly, ze tkanka tluszczowa wplywa na po-
ziom TNFa (http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/
pmc3047929/), tak wigc u pacjentéow otylych z duza
ilodcia tkanki ttuszczowej dawka etanerceptu moze by¢
niewystarczajaca. Obecnos¢ przeciwciat przeciwko eta-
nerceptowi wykryto na poziomie okoto 7% [31].

W badaniach przeprowadzonych u dzieci i mtodziezy
(w wieku 4-17 lat), ktérym podawano 0,8 mg/kg (mak-
symalnie do 50 mg tygodniowo) etanerceptu odsetek
pacjentdw, ktory uzyskal PASI 75, byt statystycznie istot-
nie wyzszy w pordwnaniu z grupa otrzymujaca placebo
(57 vs 11%) (p < 0,001) [37].

Czgsto$¢ wystgpowania dziatan niepozadanych, za-
rowno infekcyjnych, jak i innych, byta podobna w 12.
1 96. tygodniu w grupie leczonej etanerceptem i przyjmu-
jacej placebo [36]. Najczesciej u dorostych w badaniach
klinicznych II i III fazy stwierdzano infekcje goérnych
drég oddechowych, zapalenia zatok, bole gtowy oraz
reakcje w miejscu wstrzyknigé leku. U dzieci natomiast
stwierdzano paciorkowcowe zapalenia gardta i zakazenie
wirusem brodawczaka ludzkiego [31, http://www.ncbi.
nlm.nih.gov/pmc/articles/pmc2887522/].

Infliksymah

Infliksymab jest chimerycznym ludzko-mysim prze-
ciwciatem monoklonalnym IgGl, ktore silnie wiaze
si¢ zar6wno z rozpuszczalna, jak i transblonowa forma
TNFa, hamujac zdolnos$¢ potaczenia z receptorem. W le-
czeniu tuszczycy zwyczajnej zostal zarejestrowany przez
FDA we wrzesniu 2006 r. W tuszczycy plackowatej lek
podaje si¢ dozylnie w dawce 5 mg/kg m.c. w tygodniach
0., 2., 6., a nastgpnie co 8 tygodni. Zgodnie z charakte-
rystyka produktu nie nalezy podawac kolejnych dawek
u pacjentow, ktorzy nie wykazali zadowalajacej odpo-
wiedzi klinicznej na leczenie po 14 tygodniach (tj. po
podaniu 4 dawek) [38].

W pis$miennictwie dostgpne sa dane wskazujace
na skutecznos$¢ infliksymabu w leczeniu tuszczycy
plackowatej [39]. Lek byt oceniony w dwoch wielo-
osrodkowych, randomizowanych badaniach klinicznych
z podwadjnie $lepa proba: SPIRIT i EXPRESS. Pacjenci
bioracy udziat w obydwu badaniach musieli spelniaé
nastgpujace kryteria: PASI > 12 1 BSA > 10%. W ba-
daniu SPIRIT, obejmujacym 249 chorych na luszczyce,
pacjenci otrzymywali infliksymab i.v. (3 mg/kg m.c. lub
5 mg/kg m.c.) lub placebo w tygodniach 0., 2. i 6. PASI
75 w 10. tygodniu leczenia osiagneto 71,7% chorych
w grupie otrzymujacej 3 mg/kg m.c., 87,9% w grupie
otrzymujacej 5 mg/kg m.c. i 5,9% w grupie otrzymujace;j
placebo (p < 0,001). W 26. tygodniu, tzn. 20 tygodni po
otrzymaniu ostatniej dawki (3 lub 5 mg/kg m.c.) infliksy-
mabu, PASI 75 utrzymato si¢ odpowiednio u 13,8, 1 30%.
W badaniu EXPRESS uczestniczyto 378 pacjentow
z luszczyca plackowata, ktorzy otrzymywali infliksymab
w dawce 5 mg/kg m.c. lub placebo w tygodniu 0., 2.1 6.,
a nast¢pnie leczenie podtrzymujace co 8 tygodni tacz-

nie do 22. tygodnia w grupie placebo i do 46. tygodnia
w grupie otrzymujacej lek. PASI 75 po 10 tygodniach
osiagneglo 80% pacjentow, a PASI 90 57%, natomiast
w grupie otrzymujacej placebo wartosci te wynosity od-
powiednio 3 i 1% (p < 0,0001). Poréwnywalne wyniki
otrzymano w 24. tygodniu leczenia. Utrata odpowiedzi
klinicznej obserwowana w badaniu byla zwiazana z ni-
skim stezeniem leku w surowicy oraz obecno$cia prze-
ciwcial antyinfliksymabu. Przeciwciata antyinfliksymabu
w 26. tygodniu w badaniu SPIRIT stwierdzono u 23%
przyjmujacych lek i u 22% chorych w badaniu EXPRESS
w 46. tygodniu. W badaniu EXPRESS II infliksymab byt
stosowany do 46. tygodnia tacznie. PASI 75 w 10. ty-
godniu stwierdzono u 75,5% przyjmujacych lek w daw-
ce 5 mg/kg i 70,3% przyjmujacych 3 mg/kg. W grupie
otrzymujacej placebo odsetek ten wynosit 1,9%. PASI 90
obserwowano odpowiednio u 45,2, 37,1 1 0,5% chorych
(p <0,001). Wyzszy odsetek popraw klinicznych w przy-
padku leczenia dawka 5 mg/kg w poréwnaniu z 3 mg/kg
byl widoczny we wszystkich badaniach.

W trakcie badan stwierdzono czgstsze wystgpowanie
powaznych dziatan niepozadanych u pacjentéw przyjmu-
jacych infliksymab niz w grupie otrzymujacej placebo.
W poszczegdlnych badaniach odsetki te przedstawiaty
si¢ nastepujaco: SPIRIT 6,1 vs 0% (infliksymab vs pla-
cebo), EXPRESS odpowiednio 6 vs 3% i EXPRESS II
2,9% w przypadku dawki 5 mg/kg i 1% w przypadku
3 mg/kg vs 2,4% w przypadku placebo [38,40-42].

Ustekinumal

Ustekinumab jest w pelni ludzkim przeciwciatem
monoklonalnym klasy IgG1 skierowanym przeciwko
podjednostce biatkowej p40 IL-12 i IL-23. W leczeniu
tuszeczycy zwyczajnej zostat zarejestrowany przez FDA
we wrzesniu 2009 r. U pacjentdéw o masie ciata < 100 kg
lek stosuje si¢ podskornie w dawce 45 mg w tygodniach
0.1 4., a nastgpnie co 12 tygodni. Dla pacjentéw z masa
ciata >100 kg zalecana dawka podawana podskornie wy-
nosi 90 mg. Zgodnie z charakterystyka produktu nalezy
rozwazy¢ mozliwo$¢ przerwania leczenia u pacjentow,
ktérzy nie wykazuja zadowalajacej odpowiedzi klinicz-
nej do 28. tygodnia terapii [39, 43].

Skutecznos¢ i bezpieczenstwo stosowania ustekinu-
mabu zostata oceniona w badaniach klinicznych fazy II
i III. W podwajnie zaslepionym, kontrolowanym placebo
badaniu ustekinumabu (podskoérnie w dwoch dawkach
45 mg i 90 mg) fazy II obejmujacym 320 pacjentow
z umiarkowang lub cigzka tuszczyca wykazano, ze 75%
redukcja PASI (PASI 75) byta istotnie statystycznie
wyzsza w grupach przyjmujacych lek (52-81%) w po-
rownaniu z placebo (2%) (p < 0,001) [44]. Badania fazy
IIT PHOENIX 1 i PHOENIX 2 zostaly przeprowadzone
w celu oceny skutecznosci klinicznej ustekinumabu sto-
sowanego w dawkach 45 mg i 90 mg odpowiednio u 766
i 1230 chorych na tuszczycg o przebiegu umiarkowanym
i ciezkim [45, 46]. W badaniach pacjenci byli przydzie-
lani losowo do grupy otrzymujacej ustekinumab (45 mg
lub 90 mg) w tygodniu 0. i 4., a nastgpnie co 12 tygodni,
natomiast przydzieleni do grupy otrzymujacej placebo
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w tygodniu 0. i 4. przeszli na ustekinumab (45 mg lub
90 mg) w tygodniu 12. i 16., a nastepnie przyjmowali ta
sama dawke, co 12 tygodni. Wszyscy pacjenci od mo-
mentu rozpoczecia leczenia zostali poddani obserwacji
trwajacej odpowiednio 76 i 52 tygodnie. W badaniu
PHOENIX 1 odsetek pacjentéw, ktorzy osiagneli PASI
75 w 12. tygodniu w grupie otrzymujacej ustekinumab
(45 mg 1 90 mg), byt statystycznie istotnie wyzszy i wy-
nosit odpowiednio 67,1 i 66,4% w poréwnaniu z 3,1%
dla placebo (p < 0,0001). Odpowiedz kliniczna byta
szybka i obserwowana juz w 2. tygodniu leczenia. Sredni
czas utraty odpowiedzi u pacjentéw, u ktorych wycofa-
no leczenie, wynosil okoto 15 tygodni [45]. W badaniu
PHOENIX 2 uzyskano podobne wyniki (PASI 75 u 66,7
do 75,7% leczonych ustekinumabem w dawce 45 mg
i 90 mg w pordwnaniu z 3,7% w grupie otrzymujacej
placebo (p < 0,0001) [46]. Ponownie poprawa kliniczna
byta szybka i obserwowana w 2. tygodniu po rozpoczeciu
przyjmowania ustekinumabu. W badaniu tym wskazano
réwniez na czynniki predysponujace do czegsSciowej od-
powiedzi na ustekinumab i zaliczono do nich wysoka
mase ciata, poprzednia niewystarczajaca odpowiedz na
wigcej niz jeden lek biologiczny, dtugi czas trwania cho-
roby i wspotistnienie luszczycowego zapalenia stawow.
W innym badaniu III fazy (ACCEPT), przeprowadzonym
u 903 chorych na luszczycg o przebiegu umiarkowanym
i cigzkim, porownujacym leczenie przy uzyciu usteki-
numabu w dawce 45 mg lub 90 mg w tygodniu 0. i 4.
i etanerceptu w dawce 50 mg 2 razy w tygodniu przez
12 tygodni, wykazano, ze PASI 75 osiagnigto odpo-
wiednio u 67,5 1 73,8% pacjentow otrzymujacych uste-
kinumab i 56,8% pacjentow otrzymujacych etanercept
(p=0,011p<0,001) [47].

Wigkszo$¢ dziatan niepozadanych obserwowanych
w trakcie badan II i III fazy miata charakter fagodny i nie
wymagata przerwania leczenia. Najczgstszymi dziataniami
niepozadanymi byly zakazenia drog oddechowych, w tym
jamy nosowo-gardlowej. Pozostalymi czg¢sto zglaszany-
mi dziataniami niepozadanymi byty zawroty glowy, bdle
miegsni, reakcje w miejscu wstrzyknigcia, biegunka i bol
gardla. Czgstos¢ powaznych incydentdw sercowo-naczy-
niowych na 100 pacjentow wynosita 0,61 wsrod leczonych
ustekinumabem w poréwnaniu z 0,55 w grupie otrzymuja-
cej placebo. Reakcje w miejscu wstrzyknigcia stwierdzano
u 1-2% pacjentow. Nie wykazano zwigkszonego ryzyka
rozwoju infekcji, w tym gruzlicy, a czgsto$¢ wystgpowa-
nia nowotwordéw migdzy grupami byta poréwnywalna. Na
podstawie badan mozna sadzi¢ zatem, ze profil ryzyka/
bezpieczenstwa u pacjentdéw leczonych z powodu tuszczy-
cy plackowatej wydaje si¢ korzystny [43].

Systemowe finansowanie leczenia biologiczne-
go przez Narodowy Fundusz Zdrowia mialo poczatek
w 2010 r. Zgodnie z zarzadzeniem Nr 51/2010/DSOZ
Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 1 wrzes-
nia 2010 r. w sprawie okres§lenia warunkow zawierania
i realizacji umoéw w rodzaju leczenia szpitalnego wpro-
wadzono grupg J40 — cigzka tuszczyca. Finansowanie
$wiadczenia w ten sposob trwato od lipca 2010 do marca
2011 r. Wczesniej w szczegdlnych przypadkach leczenie

biologiczne bylo finansowane ze srodkow publicznych
w ramach farmakoterapii niestandardowej oraz $wiadcze-
nia rozliczanego za zgoda platnika. W zwiazku z uwaga-
mi dotyczacymi warto$ci punktowej grupy wynikajacymi
z faktu, ze w ramach terapii biologicznej w cigzkiej tusz-
czycy plackowatej byly stosowane cztery produkty lecz-
nicze o roznych schematach podawania, wprowadzono
zarzadzeniem Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia
z dnia 6 kwietnia 2011 r. Nr 17/2011/DSOZ nowe $wiad-
czenie stuzace do rozliczenia podania leku. Terapia zgod-
nie z zapisem zarzadzenia mogla by¢ prowadzona przy
uzyciu adalimumabu, etanerceptu, infliksymabu i usteki-
numabu, a rozliczenie kosztow zastosowanych substancji
nastgpowato na podstawie faktury zakupu. Rozwiazanie
to spowodowato wykreslenie z katalogu swiadczen gru-
py J40 (cigzka tuszczyca — PASI > 10, BSA >10 i DLQI
> 10). Obecnie umowy o udzielanie §wiadczen zdrowot-
nych sa zawierane na podstawie zarzadzenia Nr 72/2011/
DSOZ Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia
20 pazdziernika 2011 r. w sprawie okres$lania warunkow
zawierania i realizacji umow.

W 2013 r. zgodnie z zarzadzeniem Nr 3/2013/DSOZ
Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 19 lutego
wprowadzono program lekowy ,,Leczenie cigzkiej posta-
ci luszczycy plackowatej”. Lekiem stosowanym w pro-
gramie jest ustekinumab. Do leczenia w ramach progra-
mu moga by¢ zakwalifikowani pacjenci z cigzka postacia
luszczycy plackowatej w wieku powyzej 18 lat, ktorzy
przestali reagowac¢ na leczenie lub maja przeciwwska-
zania do innych klasycznych metod terapii systemowe;j,
spetniajacy tacznie nastgpujace kryteria nasilenia choro-
by: PASI > 18, BSA >10 i DLQI > 10. Brak poprawy
po leczeniu obejmuje zastosowanie co najmniej dwoch
réznych klasycznych metod z zastosowaniem takich le-
kéw, jak: metotreksat (w dawce 15 mg/tydzien — ocena
po 3 miesiacach), retinoidy (w dawce réwnej lub wigk-
szej niz 0,5 mg/kg m.c./dobg — ocena po 2 miesiacach),
cyklosporyna A (w dawce od 3 do 5 mg/kg m.c./dobg —
ocena po 3 miesiacach) oraz metody PUVA (ocena po
3 miesiacach). Do programu moga by¢ kwalifikowani
réwniez pacjenci uprzednio leczeni terapia biologiczna
ze §rodkoéw publicznych m.in. w ramach hospitalizacji
wedtug jednorodnych grup pacjentdéw, pod warunkiem
ze nie spehili kryteriow zakonczenia udziatu w progra-
mie. Wsrdd kryteriow tych znajduje si¢ m.in. brak ade-
kwatnej odpowiedzi na leczenie zgodny z rekomendacja
Polskiego Towarzystwa Dermatologicznego, utrata od-
powiedzi na leczenie po uzyskaniu adekwatnej odpowie-
dzi na leczenie (tzn. PASI > 18, BSA >10 i DLQI > 10)
oraz wystapienie dzialan niepozadanych, takich jak:
reakcja alergiczna na lek, zakazenie o cigzkim przebie-
gu, objawy niewydolnos$ci nerek, serca, ptuc, watroby,
pancytopenia i niedokrwisto$¢ aplastyczna, stwierdzenie
choroby nowotworowej i wyktadnikow wskazujacych
na rozw0j cigzkiej choroby ogoélnoustrojowej o podtozu
autoimmunologicznym, jezeli nie ustapity po przerwaniu
terapii biologicznej badz zastosowaniu odpowiedniego
leczenia. Terapi¢ w ramach programu kontynuuje si¢ do
momentu osiagnigcia remisji, jednak nie dtuzej niz do 48
tygodni. Monitorowanie leczenia ustekinumabem zapisa-
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ne w programie jest zgodne z wytycznymi zawartymi
w charakterystyce produktu leczniczego. Pacjent bedzie
mogt by¢ ponownie wiaczony do programu po spelnie-
niu okreslonych kryteriow ponownego leczenia usteki-
numabem (stwierdzony nawrdt choroby, wzrost warto-
$ci wskaznikow PASI, DLQI oraz BSA o co najmniej
50% w stosunku do wartoséci obliczonej w momencie
odstawienia leku, warto$¢ wskaznika PASI w przypad-
ku ponownego wiaczenia do programu musi by¢ wigk-
sza niz 10) i zakwalifikowaniu przez Zespot Koordyna-
cyjny do Spraw Leczenia Biologicznego w Luszczycy
Plackowate;.

Zgodnie z zarzadzeniem Nr 3/2013/DGL po wej-
$ciu ustekinumabu do programu lekowego od 2 kwiet-
nia 2013 r. pacjenci z cigzka tuszczyca, sprawozdawani
w ramach jednorodnych grup pacjentdéw w $wiadczeniu
~Hospitalizacja zwiazana z terapia biologiczna cigzkiej
tuszczycy, ktore stuzy do rozliczania podania leku”,
moga mie¢ podany jedynie adalimumab, etanercept
i infliksymab.

W pismiennictwie nie ma dostgpnych i wiarygod-
nych badan oceniajacych rzeczywiste koszty leczenia
luszczycy, w tym rowniez terapig biologiczna w Polsce.
Oproécz bezposrednich kosztow leczenia nie uwzglednia
si¢ czesto kosztow posrednich, zwiazanych z leczeniem
luszczycy, takich jak nieobecno$é w pracy czy zmniej-
szona wydajno$¢. Wskazuje sig, ze koszty posrednie
moga by¢ znaczace i zwiazane z cigzkoscia choroby [48,
49]. W badaniu przeprowadzonym w Wielkiej Brytanii
wykazano, ze 59,3% ocenianych chorych na tuszczyce
stracito $rednio z powodu choroby 26 dni pracy w po-
przedzajacym oceng roku. Ze 180 niepracujacych pacjen-
tow az 33,9% nie podj¢to pracy ze wzgledu na tuszczyce
[50]. W prowadzonym w Niemczech badaniu wykazano,
ze $rednie koszty posrednie zwiazane z utrata wydajno-
$ci zostaty ocenione na 1310 euro rocznie, co stanowi
19,5% wszystkich kosztéw leczenia tuszczycy [51].
Obserwacje kliniczne wskazuja, ze pacjenci korzystnie
reagujacy na leczenie biologiczne rzadziej opuszcza-
ja dni w pracy. Mozliwo$¢ otrzymywania lekéw poza
szpitalem dodatkowo wplywa zarowno na zmniejszenie
kosztow bezposrednich, jak i zwigkszenie wydajnosci
i brak absencji zawodowej. Oceniono, ze wprowadzenie
ustekinumabu w Grecji spowoduje zmniejszenie kosz-
tow administracyjnych i hospitalizacji z powodu braku
poprawy na pacjenta o 443 i 900 euro odpowiednio w 1.
i 5. roku leczenia [48]. W badaniu oceniajacym wspot-
czynnik skutecznosci i kosztéw leczenia biologicznego
adalimumabem, etanerceptem, infliksymabem i ustekinu-
mabem Ferrandiz i wsp. wykazali, ze pod wzgledem tych
parametrow najskuteczniejszy byt adalimumab. Koszt
osiagnigcia PASI 75 okreslony w tym badaniu wahat si¢
od 8013 (dla adalimumabu) do 17 981 euro (dla usteki-
numabu w dawce 90 mg) [52].

Jednym z ocenianych punktéw koncowych w publi-
kacji Kimball i wsp. [53] byta wydajnos¢ pracy (work
productivity) u oséb z tuszczyca leczonych adalimuma-
bem. Badanie to przeprowadzono na podstawie danych
pacjentow bioracych udzial w randomizowanym badaniu

klinicznym REVEAL, w ktérym poréwnano skutecz-
nos$¢ i bezpieczenstwo adalimumabu z placebo u pacjen-
tow z cigzka tuszczyca zdefiniowana jako PASI > 12,
BSA > 10 oraz co najmniej umiarkowanym nasileniem
choroby mierzonym wartosécia wskaznika PGA.

W omawianym badaniu uwzgledniono wyniki pa-
cjentdw z tuszczyca oraz co najmniej jedna choroba to-
warzyszaca sposrod nastgpujacych: nadcisnienie tgtnicze,
LZS, hiperlipidemia, otylo$¢, depresja, artretyzm, cuk-
rzyca, inne choroby uktadu krazenia.

Wydajno$¢ pracy zostata oceniona na podstawie
kwestionariusza WPAI (ang. Work Productivity and Ac-
tivity Impairment Questionnaire) w wersji dla pacjentow
z tuszczyca. W kwestionariuszu tym uwzgledniono naste-
pujace aspekty [54]:

* obecny status zatrudnienia;

* odsetek czasu, w ktorym pracownik nie byl w stanie
podja¢ pracy z powodu choroby (tzw. absenteizm);

» spadek produktywnosci w miejscu pracy (tzw. pre-
zenteizm);

» zaburzenia w wykonywaniu codziennych czynnosci
poza miejscem pracy (ang. fotal activity impairment

— TAI),

» catkowita utrat¢ produktywnos$ci pracy (ang. fotal
work productivity impairment — TWPI).

W rozwazanej publikacji wyniki w zakresie poprawy
wydajnosci pracy zostaly zmierzone za pomoca wskazni-
ka TWPI. Wyniki wskazuja, ze po 16 tygodniach terapii
nastapita statystycznie istotna zmiana w zakresie wartosci
TWPI u wszystkich pacjentow leczonych adalimumabem
uwzglednionych w badaniu. Autorzy badania oszacowali,
ze roczne oszczedno$ci zwiazane ze wzrostem produk-
tywnosci na skutek rozpoczgcia leczenia adalimumabem
wyniosa 5908 USD.

Biorac pod uwagg podziat na grupy pacjentow z po-
szczegbdlnymi chorobami towarzyszacymi uwzglednio-
nymi w badaniu, zaobserwowana zmiana byla istotna
statystycznie' w kazdej z nich, z wyjatkiem grupy pa-
cjentéw z innymi chorobami uktadu krazenia. W przy-
padku poréwnania z placebo réznice byly istotne staty-
stycznie na korzy$¢ adalimumabu dla kazdej podgrupy
pacjentow, z wyjatkiem pacjentéw z innymi chorobami
uktadu krazenia.

W publikacji Kimball i wsp. z 2012 r. [54] oceniono
kazdy z aspektow uwzglednionych w kwestionariuszu
WPAI, w populacji pacjentow bioracych udziat w ran-
domizowanym badaniu klinicznym REVEAL. Wyniki
wskazuja, ze rozpoczegcie terapii adalimumabem wpty-
wa w sposob istotny statystycznie na poprawe 4 sposrod
5 ocenianych domen. W grupie pacjentow, ktorzy byli
zatrudnieni w momencie rozpoczgcia leczenia, po 16 ty-
godniach terapii nastapila statystycznie istotna poprawa
mierzonych parametrow w zakresie absenteizmu, pre-
zenteizmu, TAI oraz TWPI. Ponadto réznica wzgledem
wynikow uzyskanych dla prezenteizmu, TAI oraz TWPI
w grupie pacjentdow leczonych placebo jest istotna staty-
stycznie na korzy$¢ adalimumabu.

Autorzy tego badania wskazuja, ze na podstawie
uzyskanych wynikow dla wskaznika TWPI zmiang
w catkowitej utracie produktywnosci pracy po 16 ty-
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godniach terapii adalimumabem mozna rozumie¢ jako
okoto 60-procentowy wzrost catkowitej produktywnosci
zwiazany z poprawa stanu zdrowia pacjentow. Ponadto
na podstawie obliczen przeprowadzonych w omawianym
badaniu oszacowano, ze pracownik zatrudniony w pet-
nym wymiarze czasu (40-godzinny tydzien pracy) rozpo-
czynajacy terapi¢ adalimumabem po 16 tygodniach jest
w stanie pracowac w petni efektywnie przez 4,4 godziny
dhuzej niz przed rozpoczeciem terapii. Przektada sig to na
roczne oszczgdnos$ci zwiazane z poprawa stanu zdrowia
na 4515 USD.

"0 Podsumowanie

Luszczyca nalezy do chordb przewlektych i zgodnie
z definicja WHO czas jej trwania jest dtugi, a progresja
nastgpuje powoli. Cecha wspolna chordb przewlektych
jest konieczno$¢ diugiego, systematycznego i czgsto
kosztownego leczenia. W prezentowanym artykule
podj¢to probe zebrania i przeanalizowania dost¢gpnych
informacji na temat tuszczycy i jej leczenia. Koszty
bezposrednie i posrednie sa wysokie 1 stanowig prob-
lem zdrowia publicznego w kazdym kraju. Leczenie
biologiczne znajduje coraz szersze zastosowanie nie
tylko w nowotworach, ale takze w chorobach o podtozu
zapalnym i autoimmunologicznym. Dostgpno$¢ terapii
biologicznych dla chorych na cigzka postaé tuszczycy
plackowatej w ramach programu lekowego jest mozliwa
tylko w osrodkach posiadajacych umowg na ten zakres
swiadczen z NFZ. Kwalifikacja pacjenta nastepuje wy-
facznie po spetnieniu warunkow programu. Pacjenci
wymagaja wykonania okre$lonych badan (biochemicz-
nych, wirusologicznych, radiologicznych) i konsultacji
specjalistycznych. Kwalifikacja pacjentow odbywa si¢
przez Zesp6t Koordynacyjny do Spraw Leczenia Biolo-
gicznego w Luszczycy Plackowatej, na podstawie wy-
petnionego wniosku zamieszczonego w systemie SMPT
(System Monitorowania Programoéw Terapeutycznych)
NFZ.

Kwalifikacja do leczenia biologicznego powinna by¢
ostrozna, uwzgledniajaca wszystkie aspekty terapii — ob-
jawy, cigzkos$¢ choroby, odpowiedz na leczenie, ale tez
efektywnos$¢ kosztowa. Wprowadzone programy lekowe
dla tuszczycy zwigkszaja istotnie dostgp do leczenia bio-
logicznego w Polsce.

Prynis

! Przy zalozeniu istotnosci statystycznej na poziomie
istotnosci p < 0,01.
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