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Informacja prasowa

Medyczna Racja Stanu od poczatku powstania wspiera poprawe sytuacji pacjentow z chorobami
rzadkimi w Polsce. Rada Ekspertow ds. Choréb Rzadkich Medycznej Racji Stanu spotyka sie juz po raz
6smy. Dyskusja bedzie dotyczy¢ Planu dla Choréb Rzadkich w aspekcie obecnego statusu i gtdwnych
wyzwan w zakresie takich obszaréw, jak: nowe procedury diagnostyczne, terapie lekowe i wyroby
medyczne, rejestr pacjentéw, Karta Pacjenta z Chorobg Rzadkg oraz platforma informacyjna.
Prelegenci beda komentowa¢ wyceny procedur w chorobach rzadkich oraz nowe terapie w rzadkich
chorobach hematologicznych, neurologicznych, metabolicznych oraz innych. Tematem debaty bedzie
poszerzenie programu badan przesiewowych noworodkéw oraz podanie lekéw w warunkach
ambulatoryjnych i domowych. W trakcie debaty przedstawiony zostanie wspdlny apel o wprowadzenie
chordb rzadkich do priorytetéw zdrowotnych polskiej prezydencji w Radzie Unii Europejskiej.

Definicjg choroby rzadkiej w Unii Europejskiej objete sg wszystkie choroby, ktorych zapadalnosé to 1/2
tys. mieszkancow. W przypadku choroby ultrarzadkiej zapadalno$¢ wynosi 1/50 tys. mieszkancow.
Chociaz kazda z choréb rzadkich wystepuje rzadko, to ich ogromna liczba sprawia, ze dotyczg one
az 6-8 proc. populacji. Na swiecie zyje ok. 350 milionéw ludzi z chorobg rzadka, w Unii Europejskiej
ok. 30 milionéw, a w Polsce 2-3 miliony oséb. Choroby rzadkie to najczesciej choroby przewlekte,
ciezkie, postepujace, zagrazajgce zyciu lub uposledzajgce funkcjonowanie chorego i jego rodziny.
Wiekszos¢ z chordb rzadkich ma poczatek w dzieciiskie (65-75%), a 80% posiada podtoze genetyczne.
Duzym problemem dla pacjentéw i lekarzy jest diagnostyka choréb rzadkich: z wielu powodéw okres
diagnostyki choroby rzadkiej i ultrarzadkiej jest dtugi i moze wynosi¢ od kilku do kilkunastu lat. W tym
czasie pacjent moze by¢ narazony na niepotrzebne procedury diagnostyczne lub nawet moze by¢
leczone niewfasciwie z powodu btednej diagnozy. Miedzy innymi z tego powodu wazine jest
diagnozowanie chordéb rzadkich i ultrarzadkich juz u noworodkéw, co pozwala na skrécenie drogi
diagnostycznej oraz wdrozenie odpowiedniego leczenia na wczesnym etapie, aby unikngc
potencjalnych powiktan choroby rzadkiej.



Diagnoza choroby rzadkiej juz wczesniej tworzyta i nadal tworzy zagrozenie Smiercig, inwalidztwem,
izolacje spoteczng i zubazajg rodziny pacjentéw. Jesli do tego dodamy czeste interwencje chirurgiczne,
nie zawsze skuteczng walke z towarzyszagcym choremu bélem i poczucie bezsilnosci spowodowane
brakiem dostepu do nielicznych w tej grupie choréb skutecznych metod leczenia - to mamy
wystarczajgce powody by szczegdlng troskg objgé cierpigce na nie osoby.

W latach 2021-2023 przeprowadzono i opublikowano audyty potrzeb pacjentéw z chorobami rzadkimi
i ich rodzin zrzeszonych w Krajowym Forum Orphan (KFO). W 2021 r. partycypowato w badania 35
organizacji pacjenckich (73% z 48 cztonkéw KFO), w 2022 r. wzieto udziat 36 organizacji pacjenckich
(72% z 50 cztonkéw KFO), a w 2023 r. uzyskano odpowiedzi od 47 (80%) z 58 (100%) organizacji
cztonkowskich. W 2023 r. tylko 15% respondentdw, tj. 7 organizacji pacjenckich wskazato na
traktowanie w sposdb priorytetowy sytuacji oséb z chorobami rzadkimi w ostatnim roku. Natomiast
pozostate 85% organizacji pacjenckich objetych badaniem, tj. 40 organizacji jest zdania, ze potrzeby
0s06b z chorobami rzadkimi w Polsce nie sg traktowane priorytetowo. Wedtug 30% organizacji, tj. 14
organizacji pacjenckich sytuacjach oséb chorych na choroby rzadkie ulegta poprawnie od momentu
wejscia w zycie Planu dla Choréb Rzadkich. Z kolei dla pozostate 33 organizacje stanowigcych 68%
objetych badaniem wskazato, ze sytuacja ta nie ulegta poprawie. Wedtug 19% organizacji pacjenckich
biorgcych udziat w badaniu, tj. 9 organizacji pacjenckich nastgpita poprawa sytuacji oséb chorych na
choroby rzadkie po wejscie w zycie Funduszu Medycznego. Natomiast w ocenie pozostatych 80%
biorgcych udziat w badaniu, tj. 38 organizacji pacjenckich sytuacja oséb chorych na choroby rzadkie nie
poprawita sie. 96% organizacji pacjenckich wskazato na potrzebe wprowadzenia usprawnien i
optymalizacji modelu opieki nad chorymi na choroby rzadkie w Polsce, a szczegdlnie wprowadzenie
opieki koordynowanej i kompleksowej. 90% organizacji pacjenckich zwraca uwage na potrzebe zmian
organizacyjnych, w zakresie utworzenia osrodkéw eksperckich, rejestrow pacjentéw z chorobami
rzadkimi, czy Karty Pacjenta z Chorobg Rzadkay. Postulowane jest wsparcie psychologiczne oséb
chorych i ich rodzin, wprowadzenie asystenta pacjenta i opieki wytchnieniowej. Istotne jest
edukowanie lekarzy POZ w zakresie wczesnego rozpoznawania chordb rzadkich. 87% organizacji
pacjenckich wskazato na konieczno$¢ poprawy dostepu do diagnostyki, w tym w szczegdlnosci dostepu
do badan genetycznych, ale réwniez monitorowania postepu choroby, przeprowadzania cyklicznych
badan diagnostycznych. 77% organizacji pacjenckich wskazato na potrzeby w zakresie poprawy
dostepu refundacyjnego do technologii lekowych. Organizacje pacjenckie wskazaty na koniecznos¢
dostepu pacjentéw z chorobami rzadkimi do 70 produktéw leczniczych dla 49 wskazan klinicznych. 60%
organizacji pacjenckich wskazato na potrzeby w zakresie poprawy dostepu refundacyjnego do
wyrobéw medycznych.!

Podczas pierwszego posiedzenia Parlamentarnego Zespotu ds. Choréb Rzadkich, w dniu 1 lutego 2024
r. wiceminister zdrowia Wojciech Konieczny nawigzat do Planu dla Chordb Rzadkich, ktory zakonczyt
sie w 2023 r. Stwierdzit, ze Ministerstwo Zdrowia pracuje nad tym, aby Rada Ministrow mogfa jak
najszybciej przyja¢ uchwate o wznowieniu Planu dla Choréb Rzadkich. Wiceminister zapowiedziat tez
wprowadzenie do koszyka $wiadczen nowych procedur diagnostycznych, zmiane istniejgcych
rejestréw choréb rzadkich oraz powotanie zespofu redakcyjnego platformy informacyjnej
www.chorobyrzadkie.gov.pl.?2 W trakcie posiedzenia zespotu zostat zaprezentowany stan prac nad

wdrazaniem Planu dla Chordb Rzadkich. Postanka na Sejm RP, prof. Alicja Chybicka, Przewodniczaca
Parlamentarnego Zespotu ds. Choréb Rzadkich stwierdzita, ze prace muszg ulec znacznemu
przyspieszeniu, bo chorzy na choroby rzadkie nie majg czasu, aby czeka¢ na zapowiadane zmiany.

! http://rzadkiechoroby.org/audyt/audyt-2023/
2 https://www.tvpparlament.pl/75705786/resort-zdrowia-planuje-wznowienie-planu-dla-chorob-rzadkich
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Nadal najwiekszym wyzwaniem jest wdrozenie w zycie zatozen Planu dla Chordb Rzadkich, szczegdlnie
w aspekcie powotania osrodkdéw eksperckich choréb rzadkich. Obecnie w Polsce dziata 46 osrodkéw
eksperckich nalezgcych do Europejskiej Sieci Referencyjnej (ERN). Osrodki eksperckie dla chordb
rzadkich prowadza pacjentéw, ktdrzy majg rozpoznang chorobe rzadkg zgodng z profilem danego
osrodka eksperckiego. Réwniez prowadzg diagnostyke chordb rzadkich, w tym diagnostyke genetyczng
u pacjentdéw, u ktérych jeszcze nie postawiono rozpoznania, ale jest podejrzenie choroby rzadkiej
zgodnej z profilem danego osrodka eksperckiego. Osrodki eksperckie bedg miaty uprawnienia do
nadawania kodéw ORPHA (sposdb kodowania opracowany dla choréb rzadkich). W miare
powotywania nowych osrodkdw eksperckich, lista bedzie aktualizowana. Liczba osrodkdéw eksperckich
bedzie zwiekszana, jednak zaleznie od liczby chorych na dang chorobe rzadkg. W chorobach
ultrarzadkich moze to by¢ jeden o$rodek ekspercki na kraj.3 W ostatnich paru latach znaczaco poprawit
sie dostep refundacyjny do skutecznego leczenia. Wedtug danych Ministra Zdrowia w 2021 r.
refundacjg objeto 68 nowych czgsteczko-wskazan, w tym 29 w chorobach rzadkich, w 2022 r.
refundacjg objeto 115 nowych czgsteczko-wskazan, w tym 37 w chorobach rzadkich, a 2024 r.
zrefundowano 43 nowych czgsteczko-wskazan z zakresu chordb rzadkich na 145 nowych czasteczko-
wskazan ogétem. Nalezy jednak sukcesywnie refundowac nowe terapie w chorobach rzadkich oraz
poszerza¢ wskazania refundacyjne juz refundowanych terapii o nowe populacje lub nowe wskazania
kliniczne.

Ponizej przedstawiono wybrane choroby rzadkie oraz propozycje rozwigzan systemowych w zakresie
optymalizacji opieki medycznej nad chorymi.
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Iwosydenib w terapii ostrej biataczki szpikowej (AML)

Ostra biataczka szpikowa (AML) nalezy do stosunkowo rzadkich nowotworéw uktadu krwiotwdrczego,
natomiast Smiertelnos$¢ pacjentdw w jej przebiegu wcigz pozostaje wysoka. Zaledwie 24% pacjentow
Z nowo rozpoznang chorobg przezyje piec¢ lub wiecej lat od momentu diagnozy. Tym samym ostra
biataczka szpikowa zajmuje niechlubng pigta pozycje pod wzgledem najkrétszego 5-letniego przezycia
catkowitego posrdd wszystkich rodzajéw nowotworéw. W Polsce kazdego roku diagnozowanych jest
okoto 1200 nowych przypadkdéw ostrej biataczki szpikowej (zdecydowanie czesciej chorujg osoby
starsze).

Dzieki postepowi medycyny trendy w przezywalnosci pacjentdow z AML w ostatnich latach poprawiaja
sie, szczegdlnie u mtodszych pacjentéw. Wcigz wyzwaniem jest terapia pacjentdw powyzej 60 roku
zycia niekwalifikujgcych sie do intensywnej chemioterapii. To liczna i najtrudniejsza populacja
pacjentéw z ostrg biataczka szpikowa. U 0sdb starszych problemem jest nie tylko wiek, ale takze liczne
choroby wspdtistniejagce, ograniczajgce mozliwosci zastosowania intensywnej chemioterapii
indukcyjnej czy transplantacji allogenicznej komérek krwiotwdrczych.

Odpowiedzig na te wyzwania sg terapie ukierunkowane molekularnie, ktére przede wszystkim
pozwalajg zwiekszyé skutecznos¢ leczenia, a takie zmniejszajg ryzyko dziatan niepozadanych
chemioterapii systemowej, w tej trudnej populacji pacjentéw. Wyniki najnowszego badania AGILE
potwierdzaja, ze nowozarejestrowany lek iwosydenib jest pierwszg terapig celowang dla mutacji IDH1,
ktéra w pofaczeniu z azacytydyna wykazuje ponad 3-krotne wydtuzenie czasu przezycia catkowitego
pacjentéw, w tej populacji chorych. Mediana przezycia (OS) dla leku iwosydenib, tabletki w potgczeniu
z azacytydyng wyniosta 24 miesigce. Dla poréwnania dla azacytydyny w potgczeniu z placebo byto to
7,9 miesigca. Najnowsze dane z przedtuzonej obserwacji badania AGILE zaprezentowane w czasie
tegorocznego Kongresu ASCO pokazaty, ze wyniki w zakresie wydtuzenia przezycia pacjentéw moga
byé¢ jeszcze lepsze (mOS 29.3miesiaca vs 7.9 miesigca).* W przypadku tej terapii ukierunkowanej
molekularnie mozna méwi¢ o nowym standardzie leczenia ostrej biataczki szpikowej u pacjentéow
z mutacjg IDH1 niekwalifikujgcych sie do intensywnej chemioterapii. Lek iwosydenib znalazt sie juz
w wytycznych amerykarskich NCCN z 2023 r. i rekomendacjach European LeukemiaNet z 2022 r.

Ibrutynib w skojarzeniu z wenetoklaksem (I1+V) w leczeniu dorostych chorych z

wczesniej nieleczong przewlektg biataczka limfocytowa

Przewlekta biataczka limfocytowa — PBL (chronic lymphocytic leukemia (CLL)) to choroba
nowotworowa uktadu krwiotwdrczego nalezgca do grupy biataczek limfocytowych, zaliczanych do
chtoniakdw nieziarniczych (non-Hodgkin lymphomas/NHL), indolentnych, nawrotowych. Jej istotg jest
akumulacja zmienionych nowotworowo limfocytéw B we krwi oraz ich naciek do szpiku kostnego,
weztéw chtonnych lub $ledziony w wyniku uposledzonego procesu apoptozy. Wspodtczynnik
zachorowalnosci na PBL wynosi 4,2 / 100 tys. na rok. Zachorowalnos¢ na biataczki limfatyczne ICD-10
C91 wynosita 2023. Przewlekta biataczka limfocytowa stanowi 25% wszystkich biataczek, przy czym
okoto 70% biataczek limfoidalnych. Biorgc pod uwage powyzsze dane, przyblizona zachorowalnosc¢
roczna na przewlekta biataczke limfocytowg wynosi okoto 1367. Zaburzenia cytogenetyczne wystepujg
u ponad 80% pacjentéw przy rozpoznaniu PBL. Najczesciej, u okoto 55% pacjentéw wystepuje delecja

4 Montesinos P, Recher C, Vives S, Zarzycka E, Wang J, Bertani G, Heuser M, Calado RT, Schuh AC, Yeh SP, Daigle SR, Hui J,
Pandya SS, Gianolio DA, de Botton S, Déhner H. lvosidenib and Azacitidine in IDH1-Mutated Acute Myeloid Leukemia. N
Engl ) Med. 2022 Apr 21;386(16):1519-1531. doi: 10.1056/NEJMoa2117344. PMID: 35443108.
https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMoa2117344
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13q14, gtdwnie ze zmutowang konfiguracjg IgHV. Natomiast najrzadziej u pacjentow wystepuje delecja
17p, zwykle z postacig niezmutowang IGVH), stwierdza sie jg u okoto 7% pacjentéw przy rozpoznaniu
choroby. Czestos¢ wystepowania delecji 17p zwieksza sie do 30—40% wraz z progresjg PBL. Przebieg
naturalny CLL jest bardzo zrézinicowany. W wiekszosci przypadkow po fazie tagodnego przebiegu
choroba konczy sie okresem ciezkich powiktan i zgonem (po 5-10 latach). Przebieg tagodny, z czasem
przezycia siegajgcym 10-20 lat, w ktorym zgony zwykle sg zwigzane z progresjg CLL lub zakazeniem,
wystepuje u < 30% chorych. U niektérych chorych choroba przebiega od poczatku agresywnie
i prowadzi do zgonu w ciggu 2-3 lat. Najczestszg przyczyng zgondw w przebiegu CLL sg zakazenia (~50%
chorych), zwykle zapalenie ptuc i sepsa; inne przyczyny to krwotoki i wyniszczenie. U chorych na CLL
ryzyko wystgpienia innego nowotworu ztosliwego jest 2-7 razy wieksze niz w populacji ogélnej.®

Ibrutynib w skojarzeniu z wenetoklaksem (I+V) jest wskazany w leczeniu dorostych chorych
z wczesniej nieleczong przewlektg biataczke limfocytowa. Terapia |+V zostata zarejestrowana przez
EMA w sierpniu 2022r. i jest pierwszg i jedyng terapig ograniczong w czasie z wykorzystaniem inhibitora
BTKi. Terapia I+V jest w petni doustng terapia, stosowang przez okres 15 miesiecy, podawang raz
dziennie (15 mies. IBR+12 VENE). lbrutynib i wenetoklaks majg odmienne, uzupetniajgce sie
mechanizmy dziatania, ktére dziatajg synergistycznie, charakteryzujgc sie wysokg skutecznoscig
leczenia przy jednoczesnym dobrze tolerowanym profilu bezpieczenstwa. 1+V wykazuje wysoka
skutecznos$¢ kliniczng niezaleznie od wystepowania czynnikéw genetycznych (del/mut/ulGHV) czy
kondycji fizycznej, a osiggana odpowiedZ na leczenie jest dtugotrwata. Terapia I+V stanowi odpowied?
na niezaspokojone potrzeby kliniczne pacjentdw z PBL w 1 linii leczenia. Szczegélnie u pacjentéw w bez
czynnikdw ryzyka i w lepszym stanie zdrowia, gdyz obecnie w tej grupie, pacjenci mogg jedynie z mniej
skutecznej chemioimmunoterapii (FCR, BR).

Teclistamab w terapii dorostych pacjentéw z opornym i nawrotowym
szpiczakiem plazmocytowym, ktorzy otrzymali co najmniej trzy wczeSniejsze
terapie, w tym lek immunomodulujacy, inhibitor proteasomu i przeciwciato anty-

CD38 i u ktorych stwierdzono progresje choroby w trakcie ostatniej terapii
Teclistamab to pierwsze przeciwciato bispecyficzne (biklonalne) zarejestrowane w leczeniu szpiczaka
plazmocytowego. Wskazanie do stosowania teclistamabu: dorosli (218 lat) pacjenci z opornymi
nawrotowym szpiczakiem plazmocytowym, ktérzy otrzymali co najmniej trzy wczesniejsze terapie,
w tym lek immunomodulujacy, inhibitor proteasomu i przeciwciato anty-CD38, i u ktérych stwierdzono
progresje choroby w trakcie ostatniej terapii. Teclistamab jest odpowiedzig na niezaspokojong
potrzebe medyczng: Populacja pacjentdw, chorych na szpiczaka plazmocytowego, nie ma dostepu do
innowacyjnego leczenia tj. pacjenci nieodpowiadajgcy w dalszych liniach leczenia na 3 grupy lekéw
(immunomodulujgce, inhibitory proteasomu, anty c¢D-38). Lek oferuje nowoczesne leczenie
o akceptowalnym profilu bezpieczestwa dla chorych z zaawansowang chorobg, mocno
przeleczonych, dla ktérych tradycyjna chemioterapia jest juz zbyt duzym obcigzeniem. Pacjenci ze
szpiczakiem opornym i/lub nawrotowym, leczeni lekami z 3 klas (immunomodulujace, inhibitory
proteasomu, anty cD-38) nie majg w Polce dostepu do innowacyjnych terapii w programach lekowych.
Istnieje duze niezaspokojone zapotrzebowanie na dobrze tolerowane terapie o nowych mechanizmach
dziatania, ktére mogg wydtuzy¢ czas przezycia przy jednoczesnej poprawie jakosci zycia.

5 ,Leczenie chorych na przewlektg biataczke limfocytowg ibrutynibem (ICD-10: C91.1)” Analiza weryfikacyjna AOTMIT 2022
https://bipold.aotm.gov.pl/assets/files/zlecenia_mz/2022/073/AWA/2022%2010%2020%20WOT%20AWA%20Imbruvica%2
Oraport%20BIP_REOPTR.pdf
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Teclistamab (TEC) jest rekomendowany przez wytyczne leczenia szpiczaka plazmocytowego z racji
wysokiej wartosci klinicznej tej terapii. Wysoka skutecznos¢ teclistamabu zostata potwierdzona
w badaniu MajesTEC-1. Odnotowano wysoky odpowiedZ na leczenie u pacjentéw ze szpiczakiem
opornym i/lub nawrotowym, leczonych lekami z 3 klas (immunomodulujgce, inhibitory proteasomu,
anty cD-38): Ogdlna odpowiedz na leczenie: 63.0%; Catkowita lub lepsza odpowiedz na leczenie 39.4%;
Bardzo dobra lub lepsza czesciowa odpowiedz na leczenie 58.8%. Odpowiedzi na leczenie TEC: spdjne
wyniki wsrdd wiekszosci istotnych klinicznie podgrup pacjentéw, w tym pacjentéw wczesniej
intensywnie leczonych (>3 poprzednie linie leczenia) i z trudng do leczenia potrdjnie i pieciokrotnie
oporng chorobg oraz wysokim ryzykiem cytogenetycznym; trwate i poglebiajgce sie w czasie,
ze wstepnym Srednim czasem trwania odpowiedzi 18.4 mies. Korzysci w zakresie przezycia: mediana
przezycia catkowitego 18.3 mies. (12-mies OS: 66.0%), Mediana przezycia wolnego od progresji lub
zgonu 11.3 mies. (12-mies PFS: 48.3%).°

Rzadkie choroby eozynofilowe - eozynofilowa ziarniniakowatos$¢ z zapaleniem
naczyn (EGPA) i zesp6t hipereozynofilowy (HES)

Eozynofilowa ziarniniakowatos¢ z zapaleniem naczyn (eosinopholic granulomatosis with polyangiitis —
EGPA, dawniej zesp6t Churga i Strauss) jest uktadowym zapaleniem naczyn, najczesciej matych,
powodujgcym eozynofilowe, ziarniniakowe zapalenie, w szczegélnosci drég oddechowych, zaréwno
gornych jak i dolnych. Na klasyczny obraz choroby skfadajg sie: alergiczny niezyt nosa, astma,
eozynofilia we krwi obwodowej oraz nacieki eozynofilowe w uktadzie oddechowym w potgczeniu z
nierzadkg manifestacjg poza nim (uktad krazenia, nerki, uktad nerwowy, przewdd pokarmowy i skéra).”
Zespot  hipereozynofilowy (hypereosinophilic syndrome - HES) to grupa rzadkich chordb
charakteryzujacych sie wyrazng i utrzymujgcy sie hipereozynofilia we krwi i udokumentowang jako
uszkodzenie narzadow przypisywane eozynofilii. Rozpoznanie zespotu hipereozynofilowego (HES)
wymaga spetnienia nastepujgcych kryteriow: 1) wykazanie HE we krwi obwodowej, 2) stwierdzenia
uszkodzenia narzadu lub tkanki bedgcego wynikiem nacieku kwasochtonnego i/lub obecnosci
depozytdéw biatek kwasochtonnych i 3) wykluczenia innych niezwigzanych z HE przyczyn uszkodzenia
narzadéw.®

EGPA i HES to rzadkie choroby eozynofilowe. Obraz kliniczny EGPA i HES cechuje duza réznorodnosé
objawéw, co utrudnia diagnostyke. Obie choroby s schorzeniami przewlektymi, przebiegajgcymi
z okresami remisji i zaostrzen. Kazde zaostrzenie jest potencjalnie niebezpieczne dla zycia. Przyczyna
tych chordb jest niekontrolowana proliferacja i uwalnianie mediatoréw z komoérek kwasochtonnych
(eozynofili). Zawierajg one w swoich ziarnistosciach toksyczne biatka (tzw. biatka zasadowe), przez co
uszkadzajg naczynia krwionosne i nerwy. Jezeli choroby te nie zostang odpowiednio wczesnie wykryte
i nie bedzie wdrozone leczenie, to dochodzi do ciezkiego uszkodzenia ptuc, dréog oddechowych, miesnia
sercowego, przewodu pokarmowego lub nerek. Nie istnieje rejestr chordb rzadkich, ktéry pozwolitby
oszacowa, ilu jest potencjalnych pacjentéw, a nawet modgtby przyspieszy¢ proces diagnostyczny.
Zaktada sie, ze ok. 1000 przypadkéw w skali roku moze by¢ zdiagnozowanych w kierunku obu choréb.
Dawniej rzadkie choroby eozynofilowe byty smiertelne, poniewaz nie istniaty skuteczne metody
leczenia. Obecnie, dzieki postepowi w medycynie, chorych z EGPA czy HES mozna skutecznie leczy¢.
Nie wszystkie metody terapeutyczne sg w Polsce refundowane.

6 Moreau P et al. Teclistamab in Relapsed or Refractory Multiple Myeloma. N Engl J Med. 2022 Aug 11;387(6):495-505. doi:
10.1056/NEJM0a2203478. Epub 2022 Jun 5. PMID: 35661166. https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJM0a2203478

7 https://www.mp.pl/podrecznik/pediatria/chapter/B42.87.4.21.7.1.2.

8 https://www.sciencedirect.com/science/article/abs/pii/S0001581415000298?via%3Dihub
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Lanadelumab w terapii wrodzonego obrzeku naczynioruchowego (HAE)

Wrodzony obrzek naczynioruchowy (Herditary angiedema — HAE) to rzadka choroba genetyczna
charakteryzujgca sie wystepowaniem przejsciowych i nawracajgcych podskdrnych i(lub) podsluzowych
obrzekow, skutkujgcych opuchnieciami i(lub) bélem brzucha. Wystepowanie HAE szacuje sie na 1/100
tys. oséb.

Najczesciej poczatek choroby ma miejsce w dziecifstwie lub w wieku dojrzewania. Objawia sie
wystepowaniem biatych, ograniczonych, nieswedzgcych obrzekéw, ktdre utrzymujg sie przez 48-72
godziny i powracajg ze zmienng czestotliwoscig. Obrzeki mogg obejmowaé przewdd pokarmowy
i dawa¢ objawy podobne do zespotu niedroznosci jelit, czasami dodatkowo moze wystepowad
wodobrzusze i wstrzas hipowolemiczny. Szacuje sie, ze u co najmniej 50% pacjentdéw z dziedzicznym
obrzekiem naczynioruchowym (HAE) dojdzie do przynajmniej jednego ataku choroby obejmujgcego
krtan i zagrazajacego zyciu. Obrzek krtani moze stanowi¢ zagrozenie zycia, a ryzyko Smierci
w przypadku braku odpowiedniego leczenia wynosi ok. 30%. Zabiegi stomatologiczne mogg wyzwalac
obrzek krtani. Czynnikiem ryzyka do zajecia krtani sg obrzeki twarzy.

Rokowanie jest dobre w przypadku pacjentéw z rozpoznaniem i dostepem do odpowiedniego leczenia
w przypadku obrzeku ucha, nosa i gardta. W przypadku obrzeku w przewodzie pokarmowym wystepuje
znaczna bolesnosé, a pacjenci pozostajg w tézku przynajmniej przez trzy kolejne dni po ataku choroby.
Obrzeki okolic krtani, narzadéw ptciowych, brzucha, twarzy zalicza sie do zagrazajgcych zyciu.

Leczenie HAE to leczenie dorazne i profilaktyczne. Leczenie dorazne polega na podaniu leku po
wystgpieniu ataku obrzeku celem jego zatrzymania. Leczenie profilaktyczne polega na statym
przyjmowaniu leku w celu znacznego obnizenia lub wyeliminowania napadéw obrzeku
naczynioruchowego i skierowane jest przede wszystkim do pacjentéw narazonych na czeste ataki
obnizajace znacznie jakos¢ zycia lub do pacjentéw, u ktérych ataki sg bezposrednim zagrozeniem zycia
ze wzgledu na lokalizacje wystepowania. Konsekwencjg leczenia profilaktycznego jest nie tylko
zmniejszenie liczby i ciezkosci napaddw obrzeku, ale rowniez redukcja posrednich obcigzen zwigzanych
z chorobg. Nalezg do nich ograniczenia w petnieniu rél spotecznych m.in. z powodu absencji w pracy
lub szkole, pogorszenie jakosci zycia chorych, a takze zaangazowanie Srodkéw systemu opieki
zdrowotnej w zaopatrywanie chorych z ciezkimi i czestymi napadami wymagajacymi dodatkowych
interwencji w ramach opieki szpitalnej i ambulatoryjnej. Leczenie przed zabiegowe stosuje sie
w przypadku pacjentéw przygotowujgcych sie do zabiegdw lub operacji (np. dentystycznych), ktére
same w sobie mogg by¢ bodZcem do wystgpienia ataku. Obecnie jest 324 leczonych pacjentéw z HAE
w 16 osrodkach w Polsce.

W 2021 r. powstat program lekowy B.122 leczenia obrzeku naczynioruchowego, ktdry po raz pierwszy
w Polsce objat leczenie profilaktyczne. Do programu sg wtgczani pacjenci z przynajmniej 12 atakami
leczonymi doraznie w okresie pét roku, ktére wystapity w obrebie krtani, gardta lub brzucha. Obecnie
do programu lekowego witgczonych jest 53 pacjentdw. Zgodnie z opinig konsultant krajowej
w dziedzinie alergologii prof. Kariny Jahnz-Rézyk, lanadelumab charakteryzuje sie niepodwazalng
skutecznoscig i wysokim profilem bezpieczenstwa, a pacjenci leczeni w programie lekowym s3
»W zasadzie bez objawdéw”. Obecnie tylko 10% pacjentéw z obrzekiem naczynioruchowym objetych
jest programem leczenia profilaktycznego. Szacuje sie, ze nadal ok. 28 pacjentéw z przynajmniej 12
atakami na pét roku nie zostato wigczonych do programu lekowego w wiekszosci z powodu innej
lokalizacji ataku niz wskazana w obecnym programie lekowym.

Rekomendowana jest zmiana kryteriow wigczenia do programu lekowego B.122. Leczenie
zapobiegawcze chorych z nawracajgcymi napadami dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego
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o ciezkim przebiegu (ICD-10: D84.1). Rozszerzenie kryteriow wejscia do programu lekowego B.122 o
dodatkowe 2 lokalizacje — twarz i genitalia — wpisuje sie w cel przyjetego w 2021 r. Planu dla Chordb
Rzadkich, tj. poprawia dostep do skutecznego leku stosowanego w chorobach rzadkich. Terapia jest
dedykowana niewielkiej grupie chorych z ciezkim przebiegiem napaddw zagrazajacych zyciu.
Rozszerzenie kryteriéw programu lekowego B.122 pozwoli skorzystaé ze skutecznego leczenia kolejnej
grupie pacjentdéw o niezaspokojonych potrzebach zdrowotnych, dla ktérych czesto ataki mogg zagrazac
Zyciu oraz poprawi standard leczenia do blizszego wytycznym klinicznym. Niepodwazalna jest wysoka
skutecznos$é leczenia i profil bezpieczenstwa lanadelumabu — pacjenci ,,w zasadzie bez objawéw”
w programie lekowym, a w badaniu randomizowanym nie stwierdzono rdznicy skutecznosci
lanadelumabu w zaleznosci od lokalizacji obrzeku. Pacjenci doswiadczajgcy czestych obrzekdéw
w innych lokalizacjach niz uwzglednione w obecnych kryteriach wiaczenia do programu takze
podlegajg ryzyku zagrozenia zycia w zwigzku z choroba. U pacjentdw, u ktérych wystgpit atak w obrebie
krtani czesciej wystepowaty obrzeki w obrebie twarzy.

Wytyczne Polskiego Towarzystwa Dermatologicznego i Polskiego Towarzystwa Alergologicznego, jak
i wytyczne miedzynarodowe, pozycjonujg terapie lanadelumabem w pierwszej linii leczenia
zapobiegawczego w grupie chorych o najciezszym przebiegu i nie wskazujg na lokalizacje miejsca
obrzeku. Umozliwienie kolejnej grupie pacjentdw o wysokiej czestosci obrzekdw zagrazajgcych zyciu
normalnego funkcjonowania i ,powrotu do zycia”, pozwoli réwniez na odcigzenie systemu
ubezpieczen spotecznych.

Podania domowe lek6w w terapii choroby Gaucher’a i Fabry’ego

Choroba Fabry’ego jest ultrarzadkg chorobg genetyczng. Osoby urodzone z t3 chorobg cierpig
z powodu niedoboru enzymu — alfa-galaktozydazy (alfa-GAL). Enzym ten jest odpowiedzialny za rozktad
lipidow. Jego niedobdr przyczynia sie do nagromadzenia w tkankach ukfadu nerwowego
i krwionosnego nieroztozonych substancji — globotriaozyloceramidéw (GL-3 lub Gb3), ktére uszkadzajg
m.in. serce, nerki i mdzg. Pierwsze objawy tej choroby zauwazalne s3 juz u czteroletniego dziecka.
Niestety najczesciej sg3 mylone z dolegliwosciami reumatycznymi czy kardiologicznymi. U chorych,
ktdrzy nie rozpoczng enzymatycznej terapii zastepczej, okoto 30. roku zycia nagromadzenie substancji
lipidowych jest na tyle duze, ze prowadzi do wystgpienia biatkomoczu, czesto z towarzyszacym
krwinkomoczem. Dalszy postep choroby uposledza funkcje ktebuszkdw nerkowych, co w okresie 8-10
lat prowadzi do niewyréownanej niewydolnosci nerek. Uszkodzenie nerwdw obwodowych wywotuje
silne bdle koriczyn, oporne na powszechnie stosowane leki oraz stopniowga utrate stuchu. Jednak
najbardziej niebezpieczne dla zycia chorego sg incydenty sercowo-naczyniowe (m.in. udar mézgu,
zawat serca, migotanie komor), ktdre stanowig najczestsza przyczyne smiertelnosci w chorobie
Fabry’ego. Powiktania te odpowiedzialne sg za krdtki czas przezycia chorych, ktéry wsréd mezczyzn
wynosi Srednio 45-50 lat. Kobiety z objawowa chorobg Fabry’ego zyjg Srednio 10 lat dtuzej. Czestosc¢
populacyjna wystepowania choroby Fabry’ego wynosi 1 na 117 tys. (statystyki dotyczg rasy kaukaskiej).
Choroba Fabry’ego dotyczy w naszym kraju najprawdopodobniej kilkuset oséb. Obecnie dostepne
leczenie choroby Fabry’ego opiera sie na enzymatycznej terapii zastepczej oraz terapii objawowej
i leczeniu wspomagajacym. Leczeniu choroby Fabry’ego dedykowany jest program lekowy B.104,
w ramach ktérego refundowane s3: agalzydaza alfa, agalzydaza beta oraz migalastat. Aktualnie jest
126 oséb wiaczonych do programu lekowego. Pacjenci mogg by¢ wigczeni do programu lekowego po
skonczeniu 8. roku zycia, jednak u mtodszych chorych istnieje mozliwosé wtaczenia terapii poza
refundacja, z dawek charytatywnych.

Choroba Gaucher’'a to najczestsza lizosomalna choroba spichrzeniowa. Lizosomalne choroby
spichrzeniowe (LSD) sg czesto klasyfikowane wzgledem rodzaju spichrzanej substancji. Sfingolipidozy
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sg podgrupg LSD, w ktérej nieprawidtowo degradowane sg lipidy zwane sfingolipidami. Sfingolipidy to
lipidy znajdujace sie we wszystkich btonach komdrkowych, ktére chronig btone komdrkows i biorg
udziat w transporcie, rozpoznawaniu i sygnalizacji komdrkowej. W chorobie Gaucher’a nalezacy do
sfingolipidéw glukocerebrozyd (glukozyloceramid) nie ulega degradacji i gromadzi sie w komdrkach.
Takie komdrki nazywane sg komdrkami Gaucher’a. Sama obecnos$é komdrek Gaucher’a nie wyjasnia
spektrum objawdéw. Wtérna aktywacja makrofagéw indukuje uwalnianie cytokin, ktére rowniez moga
miec¢ dziatanie patogenne. S3 trzy typy choroby Gaucher’a - Typ 1: najczestszy, ok. 94% pacjentéw
zachodnioeuropejskich, bez wigczenia osrodkowego uktadu nerwowego, zajecie organéw otrzewnych
oraz szpiku kostnego. Typ 2: objawia sie we wczesnym dziecinstwie, atakuje osrodkowy ukfad
nerwowy, szybko postepujacy i agresywny, pacjenci umierajg wczesnie bo juz ok. 2 roku zycia. Typ 3:
objawia sie w okresie dojrzewania lub wczesnej dorostosci, ma powolny przebieg i dotyczy
osrodkowego uktadu nerwowego w tagodny sposéb.

Choroba Gaucher’a objawia sie zwapnieniem lub zwtdknieniem serca i/lub aorty, uposledzonymi
ruchami sakkadowymi oczu, wodogtowiem, anomaliami uktadu kostnego. Powikfania choroby
Gaucher’a to gammopatia i nowotwory ztosliwe, choroby neurologiczne, metaboliczne i choroby kosci.
Obecne leczenie choroby Gaucher’a opiera sie na enzymatycznej terapii zastepczej lub terapii redukcji
substratu. Celem leczenia jest zmniejszenie nasilenia choroby oraz maksymalne przedtuzenie zycia
poprzez niedopuszczenie do nieodwracalnych zmian w uktadzie kostnym, szpiku, sledzionie i watrobie.
Aktualnie sg 103 osoby wigczone do programu lekowego. Pacjenci z chorobg Gaucher’a mogg by¢
leczeni w ramach programu lekowego B.23 eliglustatem, imiglucerazg oraz welagluceraza alfa.
Leczenie mozna rozpocza¢ niezaleznie od wieku pacjentéw, po wystgpieniu objawdw choroby.

W przypadku choréb Gaucher’a i Fabry’ego organizacje pacjentéw zwracajg uwage na potrzebe
zapewnienia mozliwosci podan domowych lekéw w ramach opieki domowej. Pacjent powinien
otrzymac lek do domu i sam odpowiada za podanie go w warunkach domowych (po wcze$niejszym
przeszkoleniu przez dedykowang pielegniarke). Istnieje potrzeba personalizacji i optymalizacji leczenia
chordb rzadkich. Pacjenci powinni by¢ leczeni jak najblizej miejsca zamieszkania, a w tych schorzeniach
gdzie jest to mozliwe (np. Fabry, Gaucher) powinna by¢ zapewniona mozliwos$¢ podania leku w domu
po uprzednim przeszkoleniu personelu medycznego i samego pacjenta. Terapia domowa minimalizuje
koniecznos¢ dojazddéw pacjenta do szpitala celem podania leku. Taka mozliwosc¢ jest z korzyscig dla
pacjentdéw i catego systemu ochrony zdrowia. Dzieki opiece domowej pacjent ma wiekszg szanse
uczestniczenia w zyciu spotecznym i rozwoju zawodowego, nie traci czasu na dojazdy do placowki
medycznej, nie stanowi obcigzenia dla systemu swiadczen spotecznych z powodu absencji w pracy.

Kannabidiol i fenfluramina w terapii rzadkich zespotéw padaczkowych - zespotu

Dravet i zespotu Lennoxa-Gastauta

Rzadkie zespoty padaczkowe z uwagi na réznorodnos¢ i trudnosci w leczeniu stanowig ogromne
wyzwanie dla systemu opieki medycznej w Polsce. Liczbowo stanowig wspdlnie duzy udziat w grupie
schorzen rzadkich, a tym samym reprezentujg wazne miejsce w catosci schorzen uktadu nerwowego.
Rzadkie zespoty padaczkowe - zespdt Dravet i zespdt Lennoxa-Gastauta, stanowig jedynie niewielki
odsetek wszystkich zespotéw padaczkowych. Chorobowosé¢ w zespole Dravet wynosi ok. 3
przypadkdéw/100 tys., a zapadalno$é ok. 1 przypadkow/ 20 tys. urodzen. Chorobowosé¢ w zespole
Lennoxa—Gastauta wynosi ok. 15 przypadkow/100 tys., a zapadalnos¢ ok. 1 przypadek /1 min. Zespoty
padaczkowe rdéznig sie miedzy sobg odpowiedzig na leczenie przeciwpadaczkowe, a takze rokowaniem
odnosnie remisji napaddow. Zespdt Dravet i zespdt Lennoxa-Gastauta nalezg do najciezszych zespotéw
padaczkowych i charakteryzujg sie mnogoscig heterogennych i lekoopornych napaddw padaczkowych.



Towarzyszg im takze objawy poza napadowe, takie jak zaburzenia intelektualne, opdznienie ruchowe
i behawioralne, w tym autystyczne, opdznienie rozwoju i rozumienia mowy, zaburzenia ze spektrum
autyzmu, nadpobudliwos¢, dysfunkcje uktadu motorycznego. Ogromnym wyzwaniem i obcigzeniem
jest nagta niespodziewana smier¢ w przebiegu padaczki (SUDEP). Ryzyko Smierci jest znacznie wyzsze
w przypadku pacjentow z zespotem Dravet i zespotem Lennoxa-Gastauta niz w populacji pacjentéw
chorujgcych na padaczke. Pacjenci sg takze obarczeni wysokim ryzykiem wypadkéw i przedwczesnej
Smierci z powodu smiertelnego stanu padaczkowego. Zespdt Dravet i zespdt Lennoxa-Gastauta
wywierajg bardzo duzy wptyw nie tylko na zycie chorego, ale takze na zycie jego opiekundw i bliskich.
Obcigzenie opieka wymaga przeorganizowania we wszystkich aspektach zycia catej rodziny. Z uwagi
na czestotliwos¢, réznorodnos$é i intensywnos¢ napadow, ktére prowadzg do pogorszenia zdrowia
fizycznego dziecka, obnizenia jego funkcji poznawczych i motorycznych oraz stwarzajg ryzyko
powaznych urazéw i przedwczesnej Smierci, opieka w zespole Dravet i zespole Lennoxa-Gastauta jest
znacznie bardziej wymagajgca i obcigzajgca niz w przypadku innych zaburzen padaczkowych.
Obcigzeniem dla opiekunéw sg réwniez choroby wspoéttowarzyszace, a takze zaburzenia sprawnosci
poznawczej, motorycznej, komunikacyjnej, behawioralnej i funkcjonalnej chorych dzieci. Dla
prowadzenia wtasciwe] terapii i ograniczenia negatywnych skutkdw choroby jest postawienie trafnej
diagnozy na jak najwczesniejszym etapie. Leczenie padaczki powinno by¢ rozpoczete i prowadzone
przez doswiadczonych neurologéw dzieciecych. Stosowanie lekéw przeciwnapadowych/przeciw-
padaczkowych lub innych form terapii niefarmakologicznych — to czesto okres wieloletni, a czasem
trwa nawet cate zycie. Obraz kliniczny padaczki, zapis czynnosci bioelektrycznej mézgu (EEG), etiologia
oraz efekt stosowania lekdéw przeciwnapadowych u dzieci, a zwtaszcza u niemowlat jest inny niz u oséb
dorostych. Niedojrzaty mdzg jest bardziej podatny na wystgpienie napaddw oraz cechuje sie tendencjg
do zanikania tychze. Dlatego rozpoznanie padaczki u dzieci i decyzja wtaczenia leczenia musi by¢
poprzedzona wnikliwg diagnostyka, diagnostyka réznicows i okreslajgca etiologie napaddéw.

W zespotach padaczkowych konieczne jest skuteczne leczenie napaddw, aby zapobiec urazom,
niepetnosprawnosci i zagrazajgcym zyciu powiktaniom, w tym SUDEP. Leczenie napaddéw
padaczkowych wymaga starannego doboru terapii w celu poprawy jakosci zycia pacjenta.® Zaréwno
kannabidiol, jak i fenfluramina zostaty zarejestrowane w Unii Europejskiej dla stosowania w rzadkich
zespotach padaczkowych.

Kannabidiol zostat zrefundowany publicznie od 1 stycznia 2024 r. w ramach dwdch programéw
lekowych. Pierwszy, to program lekowy B.153. Leczenie pacjentdow z napadami padaczkowymi
w przebiegu zespotu stwardnienia guzowatego (ICD-10: G40.4), a refundowane wskazanie, to leczenie
chorych w wieku 2 lat i powyzej, u ktérych napady padaczkowe w przebiegu stwardnienia guzowatego
nie sg w petni kontrolowane pomimo zastosowania co najmniej trzech lekéw przeciwpadaczkowych.
Drugi, to program: B.154.FM. Leczenie pacjentéw z zespotem Lennoxa-Gastauta lub z zespotem Dravet
(ICD-10: G40.4), a refundowane wskazanie to: leczenie pacjentéw z zespotem Lennoxa-Gastauta lub
z zespotem Dravet w wieku 2 lat i powyzej, u ktdrych napady padaczkowe nie sg w petni kontrolowane
pomimo zastosowania co najmniej trzech lekéw przeciwpadaczkowych. Terapia kannabidiolem
to terapia wspomagajaca w skojarzeniu z klobazamem. Refundacja kannabidiolu w programie
B.154.FM nastgpita w trybie Funduszu Medycznego, jako technologia lekowa o wysokiej wartosci
klinicznej. Rekomendowane jest sprawne zakontraktowanie programéw lekowych B.153 i B.154.FM w

% Raport pt. MZdrowie. Modern Healthcare Institute, 2024

10



adekwatnej liczbie osrodkow klinicznych, aby pacjenci mieli dostep do diagnostyki i leczenia na terenie
catej Polski.

Fenfluramina jest wskazana w leczeniu napadéw padaczkowych zwigzanych z zespotem Dravet
i zespotem Lennoxa-Gastauta jako dodatek do leczenia innymi lekami przeciwpadaczkowymi
u pacjentdw w wieku od 2 lat. Lek oczekuje na refundacje publiczng w Polsce.

Zilukoplan i rozanoliksyzumab w terapii miastenii gravis

Miastenia gravis to rzadka choroba autoimmunologiczna z grupy choréb nerwowo-miesniowych,
polegajgca na zaburzeniu transmisji nerwowo-miesniowej. W wyniku nadmiernej aktywacji uktadu
immunologicznego powstajg nieprawidtowe przeciwciata, co doprowadza do ostabienia miesni.
Najczesciej choroba zaczyna sie od pojawienia sie niedowfadéw miesni twarzy, opadania powiek,
dwojenia w oczach, trudnosci w méwieniu, potykaniu. Pézniej moze dojsé do uogdlnienia choroby,
gdzie atakowane sg inne grupy miesni. Pacjent rano jest w miare sprawny, za$ w ciggu dnia, wraz
z aktywnoscig codzienng zaczynajg stabna¢ miesnie. Najbardziej niebezpieczne jest zajecie miesni
oddechowych. Dochodzi wéwczas do przetomdw miastenicznych, co moze doprowadzié¢ do $mierci.®

Epidemiologia miastenii gravis w Polsce zostata oszacowana na podstawie danych Narodowego
Funduszu Zdrowia (NFZ). Na dzien 1 stycznia 2019 r. dane NFZ wykazaty 8 702 pacjentéw z miastenig
gravis, ktérzy otrzymywali leczenie objawowe. Stosunek kobiet do mezczyzn wynosit 1,65:1. Czestos¢
wystepowania miastenii wynosita 2,36/100 tys. mieszkaricéw. Sredni wiek zachorowart w 2018 r.
wynosit 61,37 lat - 59,17 lat dla kobiet i 64,12 lat dla mezczyzn. Czesto$é wystepowania miastenii
o wczesnym poczatku (<50 lat) wynosita 0,8/100 tys. i 4,98/100 tys. dla miastenii o pdznym poczatku
(LOMG), z przewagg mezczyzn w LOMG. Czestos$¢ wystepowania wynosita 22,65/100 tys. U kobiet
obserwowano staty wzrost czestos$ci wystepowania objawowej miastenii od pierwszej dekady zycia
do 80-89 lat. U mezczyzn wzrost chorobowosci pojawit sie w 6. dekadzie. Najwyzszg chorobowos¢
zaobserwowano w grupie wiekowej 80-89 lat: 59,65/100 tys. u kobiet i 96,25/100 tys. u mezczyzn. !

Diagnostyka miastenii jest dostepna w catej Polsce. Najwazniejsze jest badanie przeciwciat przeciwko
receptorowi dla acetylocholiny lub biatka MuSK. U czesci pacjentéw nie ma przeciwciat. Mozna jednak
wykaza¢ pewne nieprawidtowosci w miesniu w badaniu elektrofizjologicznym. W ostatnich latach
przybyto réwniez pracowni elektromiograficznych, czyli takich, w ktérych mozliwe jest wykonanie
badan oceniajacych funkcje miesnia, co pomaga ustali¢ rozpoznanie. Powszechnie dostepne jest
badanie wykonywane z surowicy pacjentéow — to badanie przeciwciat przeciw receptorowi
acetylocholiny.!?

Obecnie leczy sie miastenie lekami objawowymi, lekami immunosupresyjnymi lub operacyjnie.
U pacjentéw, ktorzy zachorowali zazwyczaj przed 50. rokiem Zzycia, a majg miastenie uogdlniong
z przeciwciatami przeciw receptorowi acetylocholiny, w pierwszym okresie choroby uzasadnione jest

10 przetomowa metoda leczenia miastenii gravis z finansowaniem Agencji Badan Medycznych. ABM.
https://abm.gov.pl/pl/aktualnosci/555,Przelomowa-metoda-leczenia-miastenii-gravis-z-finansowaniem-
Agencji-Badan-Medycz.html

11 Sobieszczuk E, Napidrkowski t, Szczudlik P, Kostera-Pruszczyk A. Myasthenia Gravis in Poland: National
Healthcare Database Epidemiological Study. Neuroepidemiology. 2021 Feb 19:1-8. doi: 10.1159/000512973.
Epub ahead of print. PMID: 33611318.

12 Miastenia bywa trudna do zdiagnozowania. Jak nie przegapié pierwszych objawéw?
https://www.termedia.pl/neurologia/Miastenia-bywa-trudna-do-zdiagnozowania-Jak-nie-przegapic-
pierwszych-objawow-,47532.html
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leczenie operacyjne: usuniecie grasicy, czyli tzw. tymektomia. Rdwniez operacyjnie leczy sie pacjentéw,
u ktérych stwierdzany jest guz grasicy nazywany grasiczakiem, ci pacjenci wymagajg takze opieki
onkologicznej. Jesli mamy do czynienia z bardzo duzym nasileniem objawdw, na przyktad pacjentem,
u ktdérego rozwinat sie przetom miasteniczny, siegamy po takie terapie, ktore krotkoterminowo
poprawiajg site miesni. | to moze by¢ leczenie wymiang osocza, czyli plazmaferezami lub
immunoglobuliny ludzkie, podawane dozylnie. Bardzo czesto bedzie tak, ze pacjent w réznych okresach
swojej choroby bedzie wymagat réznych sposobdw leczenia. Bedg tacy chorzy, u ktorych wystarczy lek
objawowy podawany w tabletkach, regularnie, codziennie, przez wiele miesiecy czy lat. Ale beda
rowniez tacy, u ktérych konieczne bedzie podanie leku objawowego, wykonanie operacji i podanie leku
lub lekéw immunosupresyjnych, a jezeli dojdzie mimo to do duzego nasilenia objawéw, to réwniez
moze by¢ uzasadnione leczenie w warunkach szpitalnych i siegniecie chociazby po leczenie
plazmaferezami. Oczywiscie kazda terapia przewlekfa — réwniez leki immunosupresyjne, ktére sg dzis
dostepne — z jednej strony ma petne uzasadnienie, poniewaz poprawia funkcjonowanie, jako$¢é zycia
pacjenta i nierzadko chroni go przed wystgpieniem przetomu miastenicznego. Natomiast sg to réwniez
leki, ktére bedg wigzaty sie z dziataniami niepozgdanymi, dlatego leczenie powinno by¢ prowadzone
przez doswiadczonych lekarzy, zeby uzyskiwa¢ mozliwie najlepszy efekt terapeutyczny, minimalizujac
potencjalne dziatania niepozadane.

W ostatnich miesigcach zostaty zarejestrowane w Unii Europejskiej dwie przefomowe terapie miastenii
gravis. W grudniu 2023 r. zostat zarejestrowany zilukoplan, wskazany jako dodatek do standardowej
terapii w leczeniu uogdlnionej miastenii (gMG) u dorostych pacjentéow, u ktdérych wystepujg
przeciwciata przeciwko receptorowi acetylocholiny (AChR). W styczniu 2024 r. zarejestrowano
rozanoliksyzumab, jako dodatek do standardowej terapii w leczeniu uogdlnionej miastenii (gMG)
u dorostych pacjentéw, ktdrzy majg przeciwciata przeciwko receptorowi acetylocholiny (AChR) lub
przeciwko specyficznej dla miesni kinazie tyrozynowej (MuSK).

Woklosporyna w terapii nefropatii toczniowej w przebiegu tocznia

rumieniowatego uktadowego (SLE)

Toczenn rumieniowaty uktadowy (SLE) to choroba autoimmunologiczna rozwijajgca sie w wyniku
ztozonych zaburzen uktadu odpornosciowego, prowadzacych do przewlektego procesu zapalnego
w wielu tkankach i narzagdach. Etiologia nie jest w petni poznana.

Kobiety chorujg 6—10-krotnie czesciej niz mezczyzni. Blisko 2/3 zachorowan wystepuje miedzy 16. a 55.
r.z. Choroba moze sie rozpoczynac skapymi objawami. Czesto dominujg objawy ogdlne lub ograniczone
do jednego ukfadu badZ narzadu. Przebieg z okresami zaostrzen iremisji — u 10-40% chorych
wystepujg dtugotrwate (>1 rok) remisje lub okresy bez zaostrzen, jednak u ~70% chorych pomimo
osiggniecia wstepnej remisji lub matej aktywnosci choroby dochodzi do zaostrzenia. SLE ma zazwyczaj
ciezszy przebieg u mezczyzn i nastolatkdw, natomiast u oséb starszych ma przebieg nieco tagodniejszy.

Zmiany patologiczne mogg dotyczy¢ skory i bton Sluzowych, zmiany mogg pojawiaé sie réwniez
w uktadzie krazenia, oddechowym, czy tez mogg dotyczy¢ uktadu ruchu. U czesci chorych dotyczg
rowniez uktadu nerwowego, pokarmowego lub przybiera¢ forme zaburzen hematologicznych. Bardzo
czesto zmiany lokalizujg sie w nerkach (okreslane sg jako nefropatia toczniowa lub toczniowe zapalenie
nerek). Mogg mieé charakter nieprawidtowosci w badaniu moczu, a jawng nefropatie toczniowg
stwierdza sie u okoto 50% chorych i rozwija sie ona gtdwnie wskutek odktadania sie komplekséw
immunologicznych w nerkach. Zmiany moga przebiegac jako: przewlekte kiebuszkowe zapalenie
nerek, a gwattownie postepujace kiebuszkowe zapalenie nerek moze prowadzi¢c do zespotu
nefrytycznego, sSrédmigzszowe zapalenie nerek z tubulopatiag mogace przebiegac pod postacig kwasicy
cewkowej dalszej, czesto z hiperkaliemia.
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Nefropatia toczniowa jest jedng z czestszych manifestacji klinicznych tocznia rumieniowatego
uktadowego. W momencie rozpoznania SLE wystepuje ona u ok. 15— 60% chorych w Stanach
Zjednoczonych i Europie oraz 45—-86% w Japonii, a w okresie trwania choroby nawet u ponad 80%
chorych. Czestos¢ wystepowania i przebieg s3 zwigzane z picig i rasy. Zdecydowanie
czesciej wystepuje u kobiet, a przebieg i rokowanie sg pomyslniejsze w rasie kaukaskiej anizeli
afroamerykanskiej czy karaibskiej. Wiele czynnikow ztozyto sie na to, ze od poczgtku obecnego wieku
rokowania chorych z nefropatia toczniowa sg coraz lepsze. Do czynnikdw tych naleza: lepsze
zrozumienie patofizjologii NT, okreslenie kluczowej roli biopsji nerki w diagnostyce tej choroby,
postepy w leczeniu ciezkich postaci nefropatii toczniowej. Wszystko to sprawito, ze znaczgco poprawito
sie 10-letnie przezycie chorych na NT z ok. 50% w latach pieédziesigtych do 90% w latach
dziewieddziesigtych ubiegtego stulecia. Ciggle jednak dla wielu pacjentéw nefropatia toczniowa jest
powodem leczenia nerkozastepczego jak rdwniez wiekszego ryzyka Smierci.

Warto zwrécié uwage, ze mimo tego postepu i zastosowania wielu réinych schematdéw
terapeutycznych w toczniowym zapaleniu nerek znaczna grupa pacjentéw progresuje. Do wcigz
niezaspokojonych potrzeb medycznych nalezy ciggle niewielki odsetek catkowitych remisji, trudnos¢
w prognozowaniu dtugoterminowym czy tez ciggle mata liczba alternatywnych terapii.

Nowe terapie stosowane w rzadkich wskazaniach, takie jak woklosporyna, belimumab i anifrolumab
pozwalajg na uzyskanie wiekszego odsetku catkowitych i cze$ciowych remisji, spowolnienie tempa
choroby, opdznienie koniecznosci leczenia nerkozastepczego, czy tez ograniczenie dawek steroidéw.
Woklosporyna pozwala na osigganie tych celéw zaréwno w leczeniu indukcyjnym, jak
i podtrzymujacym w potgczeniu z mykofenolanem mofetylu. Woklosporyna zostata zarejestrowana
w Unii Europejskiej w dniu 15 wrze$nia 2022 r. Wskazanie rejestracyjne dla woklosporyny w potgczeniu
z mykofenolanem mofetylu to leczenie dorostych pacjentéw z czynng nefropatig toczniowg (ang. lupus
nephritis, LN) klasy III, IV lub V (w tym mieszana klasg Ill/V i IV/V).22 Populacja pacjentéw kwalifikujgca
sie do tej terapii to ok. 200 o0sdb.

Apel o wiaczenie tematyki choréb rzadkich do programu polskiej prezydencji

w Radzie Unii Europejskiej w 2025 roku
Warszawa, 10.02.2024

Pani lzabela Leszczyna, Minister Zdrowia
Szanowna Pani Minister

My, nizej podpisani przedstawiciele organizacji pacjenckich, reprezentanci Srodowiska medycznego
i naukowego, konsultanci krajowi w dziedzinach medycyny zwigzanych z chorobami rzadkimi wnosimy
o wigczenie tematyki chordb rzadkich do programu polskiej prezydencji w Unii Europejskiej w 2025
roku. Przestanki naszego wniosku sg nastepujace:

1. Europejska transgraniczna wymiana wiedzy i doswiadczen klinicznych pomiedzy placéwkami
leczniczymi od dawna przynosi bezposrednie korzysci chorym na choroby rzadkie. Naszym
zdaniem europejska wymiana wiedzy i doswiadczen w zakresie rozwigzan systemowych,
dotyczacych chordb rzadkich mogtaby przynies¢ rownie wiele korzysci chorym, przyczyniajac sie
do optymalizacji polskiego systemu opieki zdrowotnej. Szczegdlnie cenna bytaby wymiana
doswiadczen wynikajgcych z wdrazania narodowych strategii/planéw postepowania w obszarze
chordb rzadkich. Polska jako jeden z dwdch ostatnich krajéw Unii Europejskich przyjeta swéj ,,Plan
dla Choréb Rzadkich” dopiero w sierpniu 2021 r., po uptywie 12 lat od rekomendacji Rady

13 Woklosporyna. ChPL. https://ec.europa.eu/health/documents/community-
register/2022/20220915156788/anx 156788 pl.pdf

13


https://ec.europa.eu/health/documents/community-register/2022/20220915156788/anx_156788_pl.pdf
https://ec.europa.eu/health/documents/community-register/2022/20220915156788/anx_156788_pl.pdf

Europejskiej, zobowigzujgcej wszystkie kraje Unii Europejskiej do tworzenia krajowych strategii
postepowania w dziedzinie chordb rzadkich. W tym samym czasie np. Francja realizowata swdj
trzeci ,,Plan National Maladies Rare” i rozpoczynata prace nad jego czwartg odstong. Aktualizacja
i wdrozenie ,,Planu dla Chordb Rzadkich” sg dopiero przed nami, a wtgczenie problematyki choréb
rzadkich do programu polskiej prezydencji stworzytoby unikalng szanse na skorzystanie z zasobu
doswiadczen wielu krajéw, ktére etap wdrazania swoich ,Planow” i ,Strategii” majg za sobg,
dysponujg wnioskami i analitycznymi opracowaniami na ten temat.

2. Choroby rzadkie stanowig od przeszto 20 lat jeden z priorytetéw zdrowotnych w polityce Unii
Europejskiej. Jego efektem jest szereg rozwigzan i projektéw, ktorych celem jest wyréwnanie
szans chorych na choroby rzadkie w opiece zdrowotnej, skutecznosci terapii i perspektywach
zyciowych. Ostatnie 4 lata przyniosty intensyfikacje dziatari w tym zakresie®, a choroby rzadkie
staty sie elementem programowym wszystkich prezydencji UE od poczatku 2022. Poczgwszy od
prezydencji Francji w |-ej potowie 2022 r., stalym elementem narracji europejskich srodowisk
zwigzanych z chorobami rzadkimi jest konieczno$¢ opracowania ,,Europejskiego Planu Dziatania w
Chorobach Rzadkich (Europe’s Action Plan on Rare Diseases)”. Struktura takiego Planu zostata
zaproponowana w czasie prezydencji Czech, a idea Planu poparta w specjalnym liscie do szefowej
Komisji Europejskiej przez 43 europarlamentarzystow, w tym przez Ewe Kopacz i Adama Jarubasa.
Celem Europe’s Action Plan on Rare Diseases jest pofaczenie istniejacych strategii i dziatan UE
w kompleksowe ramy i wprowadzenie mierzalnych celéw, wspdlnych dla wszystkich krajéw UE.
W naszej opinii jest bardzo istotne, aby Polska wzieta aktywny udziat w ksztattowaniu podstaw
Europejskiego Planu Dziatania w Chorobach Rzadkich, na co polska prezydencja w UE stwarza
realng szanse.

3. Wiaczenie tematyki chordb rzadkich do polskiej prezydencji w Unii Europejskiej stworzytoby takze
szanse na zaprezentowanie naszego niekwestionowanego, unikalnego dorobku, ktory dotyczy
programu badan przesiewowych noworodkdéw. Polska jest jednym z dwdch europejskich lideréw
w realizacji programu takich badan. Ekspercka wiedza dotyczaca organizacji i prowadzenia
programu badan przesiewowych noworodkéw, diagnozujacego ponad 30 chordb rzadkich bytaby
z pewnoscig cennym polskim atutem w wymianie doswiadczen z innymi krajami UE.

Pozwolimy sobie wyrazi¢ nadzieje, ze nasz wniosek zostanie przyjety z przychylnoscia i choroby rzadkie
doczekaja sie takiej pozycji w polskim systemie ochrony zdrowia, na jaka zastugujg. Aby tak sie stato,
konieczne jest skorzystanie z miedzynarodowych doswiadczen i przyspieszenie dziatan krajowych.

Stawiamy sie do dyspozycji Pani Minister i deklarujemy gotowos¢ prac nad programem polskiej
prezydencji w zakresie chordb rzadkich.

Z wyrazami gtebokiego szacunku,

Stanistaw Mackowiak, Prezes Krajowego Forum ORPHAN oraz Anna Apel, Fundacja Na Ratunek
Dzieciom Z Choroba Nowotworowg

prof. dr hab. Krystyna Chrzanowska, Kierownik Zaktadu Genetyki Medycznej Instytutu "Pomnik -
Centrum Zdrowia Dziecka", Krajowy Koordynator projektu ORPHANET

14 M.in. the conclusions of the European Court of Auditor’s report n°7/2019; Rare 2030 Foresight Study;
European Economic and Social Committee on Ensuring strong European solidarity for rare disease patients
(own initiative opinion) (2023/C 75/10); the 43 cosignatory members of the European Parliament in their letter
of support for Europe’s Action Plan on Rare Diseases, (w tym Adam Jarubas i Ewa Kopacz)
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prof. dr hab. Olga Haus, Przewodniczaca Polskiego Towarzystwa Genetyki Cztowieka, cztonek Rady ds.
Choréb Rzadkich

prof. dr hab. Anna Kostera-Pruszczyk, Kierownik Katedry i Kliniki Neurologii Warszawskiego
Uniwersytetu Medycznego, Os$rodek Ekspercki Choréb Rzadkich Nerwowo-Miesniowych, z-ca
Przewodniczgcego Rady ds. Chordb Rzadkich

Prof. dr hab. Anna Latos-Bieleriska, Konsultant Krajowy ds. Genetyki Klinicznej, Przewodniczgca Rady
ds. Chordb Rzadkich

Katarzyna Lisowska, Stowarzyszenie Hematologiczni i Fundacja Per Humanus

Dr hab. Sylwia Kottan, prof. UMK, konsultant krajowy w dziedzinie immunologii klinicznej, cztonek Rady
ds. Choréb Rzadkich

Przemystaw Marszatek, Mukokoalicja i Fundacja Matio

prof. dr hab. Wojciech Mtynarski, kierownik Kliniki Pediatrii, Hematologii i Onkologii Uniwersytetu
Medycznego w todzi, cztonek Rady ds. Chordb Rzadkich

Anna Moskal, Stowarzyszenie Rodzin z Chorobg Fabrye'go Barbara Niepsuj, Fundacja Samarytanin
prof. dr hab. Piotr Pruszczyk, prorektor ds. Nauki i Transferu Technologii WUM; Centrum Doskonatosci
WUM ds. Choréb Rzadkich i Niezdiaghozowanych

Aleksandra Rudnicka, Stowarzyszenie SANITAS

prof. dr hab. Piotr Socha, kierownik Oddziatu Gastroenterologii, Hepatologii, Zaburzern Odzywiania i
Pediatrii w Centrum Zdrowia Dziecka, cztonek Rady ds. Choréb Rzadkich

prof. dr hab. Jan Styczynski, konsultant krajowy w dziedzinie onkologii i hematologii , cztonek Rady ds.
Choréb Rzadkich

prof. dr hab. Robert Smigiel, kierownik Katedry i Kliniki Diabetologii i Endokrynologii Wieku
Rozwojowego UMW Uniwersyteckie Centrum Chordb Rzadkich

Magda Zmystowska, edukacyjna platforma ekspercka Choroby Rzadkie Optymalnie

prof. dr hab. Zbigniew Zuber, Kierownik Il Oddziatu Klinicznego Dzieci Starszych Szpitala Dzieciecego
Sw. Ludwika w Krakowie, przewodniczgcy Rady Ekspertéw ds. Choréb Rzadkich Medycznej Racji Stanu
prof. dr hab. Dorota Sands, kierownik Centrum Leczenia Mukowiscydozy IMID i Zakfadu
Mukowiscydozy IMID, prezes Polskiego Towarzystwa Mukowiscydozy.

KONTAKT:

Anna Jasifska - Rzecznik Medycznej Racji Stanu, tel. 734 439 122, e-mail: jasinska@greencomm.pl

Grazyna Mierzejewska - Ekspert Medycznej Racji Stanu, tel. 734 437 337, e-mail:
mierzejewska@greencomm.pl

SPONSORZY/PARTNERZY:
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