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Wstep

Mukowiscydozy na pierwszy rzut oka nie wida¢. Odziedziczona po obojgu rodzi-
cach - nosicielach wadliwej kopii genu CFTR, przynosi choremu lata cierpien i co-
raz trudniejsza walke o kazdy oddech, a rodzine obciaza szeregiem codziennych
obowigzkow pielegnacyjnych i kosztami, ktérym czesto nie moze podotac.

Mukowiscydoza jest choroba przewlekta, skracajaca zycie. Niewydolnos¢ ptuc,
zaklejanych gesta, lepka wydzieling stanowi przyczyne przedwczesnej sSmierci
w bardzo mtodym wieku. W Polsce chorzy umieraja srednio w wieku 24 lat, czy-
li okoto 10 - 15 lat wczesniej niz w krajach z dobrze zorganizowanym systemem
opieki. Mukowiscydoze mozna w Polsce leczy¢ znacznie skuteczniej. Kluczem jest
zespol wielodyscyplinarny, wzajemna izolacja chorych, wprowadzenie sieci opieki
kompleksowej i skoordynowanej z precyzyjnym podziatem zadan pomiedzy uczest-
nikami systemu, wzmocnienie opieki domowej, zapewnienie dostepu do srodkow
spozywczych specjalnego przeznaczenia dietetycznego i optymalnych terapii le-
kowych. Wzorcem niech bedzie Kanada, gdzie dzieci dzisiaj diagnozowane maja
szanse dozy¢ 50 lat i dtuzej.

Prof. dr hab. n. med. Dorota Sands
Prezes Polskiego Towarzystwa Mukowiscydozy






O Dominice

~Inhalacje, drenaze, kaszel, garsci lekow - taka jest codziennos¢ naszej 16-letniej
corki Dominiki, a zarazem codziennos¢ wszystkich chorych na mukowiscydoze.
Mozna sie przyzwyczaic¢, a nawet uwierzyc, ze to zupetnie normalne... Gdy miata
12 lat doszta cukrzyca, a na 13 urodziny doszty silne bole brzucha, zylaki przetyku
i marskos¢ waqtroby. Wtedy tez po raz pierwszy ustyszeliSmy stowo ,przeszczep
wgqtroby”. Mukowiscydoza stopniowo zabierata wszystko co najpiekniejsze w Zyciu
nastolatki. Problemy z wgtrobg na 2 lata wylgczyty jq z wszelakiej aktywnosci.

Po wielu trudach i groZnych dla zycia sytuacjach 24.05.2017 r. Dominika otrzy-
mata nowq wgtrobe. Operacja trwata 10 godzin, 10 dni spedzita na OIOM-ie, a po
niespetna miesiqgcu wrocita do domu. Doszty nowe leki, nowe obowigzki. Okres po
przeszczepie byt bardzo trudny, ale z kazdym dniem byto lepiej. Dominika stop-
niowo nabierata sit, a pot roku po przeszczepie wrdcita do szkoty, za ktérg bardzo
tesknita.

Dominika nigdy sie nie skarzy, nie buntuje, stara sie Zy¢ jak najpiekniej i najpel-
niej. Swietnie sie uczy i jest ulubienicq kolezanek i kolegéw ze szkoty. Mimo tak
ciezkiego stanu zdrowia, coraz czesciej pojawiajqcych sie informacjach o odejsciu
kolejnych chorych, ciggtej niepewnosci (bo wiemy, ze mukowiscydoza stale zagraza
ptucom Dominiki) jestesmy pod wielkim wraZeniem jej pogody ducha i optymizmu.

Marzymy o tym, aby kiedys byto mozliwe skuteczne leczenie tej wyjgtkowo groz-
nej i nieprzewidywalnej choroby, jakq jest mukowiscydoza. Chcielibysmy Zy¢ bez
uciqzliwych inhalacji i drenazy, bez leku o przysztos¢ naszego dziecka.”

Rodzice Dominiki






Co to jest mukowiscydoza?

Mukowiscydoza (ang. cystic fibrosis, CF) jest rzadka, wielonarzadowa, przewlekila
i Smiertelna choroba genetyczna. Wystepuje u oséb rasy kaukaskiej i cechuje sie
autosomalnym recesywnym mechanizmem dziedziczenia.

Jest to choroba postepujaca i nieuleczalna, o ciezkim przebiegu, ktoéra stopniowo
wyniszcza organy wewnetrzne, przede wszystkim ptuca i uktad trawienny. W spo-
sob istotny skraca zycie chorych. Nie wplywa znaczaco na wyglad chorych, kto-
rzy sprawiaja wrazenie zdrowych, a w rzeczywistosci codziennie walcza o zycie.
Przyczyna choroby sa mutacje genu kodujacego biatko btonowe CFTR, zaburzajace
czynnos¢ blony sluzowej nablonka drog oddechowych, przewodéw trzustkowych,
drog zotciowych, jelit, nasieniowodow i gruczotéw potowych.

W Polsce szacuje sie, ze co 35.
osoba jest nosicielem uszkodzo- genetyka mukowiscydozy

nego genu, OdPOWiedZialnego Za Nosiciel mukowiscydozy to osoba, ktora dziedziczy wadliwy gen
Wystepowanie mukowiscydozy [1], CFTR od jednego rodzica, a prawidtowa kopie genu od drugiego.

jednak choroba ujawnia sie wy-
lacznie u oséb, ktére odziedziczyly

nieprawidlowe geny od obojga ro- ... &5 L R . .
dzicow (dziedziczenie autosomal- I' I'
ne recesywne). Rodzice, bedacy nosiciel mukowiscydozy nosiciel mukowiscydozy

nosicielami uszkodzonego genu,
z 25-procentowym prawdopodo-

1 szansa, .Ze dzie_cko bedzig Irnia}olmukqwiscydoze,
bieAstwem moga mieé dziecko na gdy oboje rodzice sg nosicielami wadliwego genu CFTR
chore na mukowiscydoze (Rycina ST e P
1). W patogenezie choroby, podsta- By ¢ M .

wowa role odgrywaja mutacje genu F I | 1)

CFTR, zlokalizowanego na dilugim i | I i "
ramieniu chromosomu si6édmego. nosiciel nosiciel dziecko zdrowe

mukowiscydozy mukowiscydozy

Dotychczas zidentyfikowano blisko

2000 mutacji, odkrytego w 1989

roku, genu CFTR (ang. cystic fibro-

sis transmembrane conductance Rrycina 1. Wzér dziedziczenia wadliwego genu CFTR
regulator), z czego blisko 200 mu-

tacji ma potencjalnie chorobotworczy charakter. Produktem genu jest biatko CFTR,
odpowiedzialne za ré6wnowage soli i wody w ptucach oraz innych tkankach, tzn. za
prawidlowy, przezblonowy transport jonéw chlorkowych (Rycina 2). Mutacja genu
powoduje, ze kanatl transportu jonéw (kanat chlorkowy) nie dziata prawidtowo (lub
w ogole nie jest wytwarzany), co w konsekwencji prowadzi do produkcji nadmiernie
gestego, lepkiego sluzu, powodujacego zaburzenia pracy wszystkich narzadéw po-



siadajacych gruczoly sluzowe, przede
T PRAWIDLOWE BIAEKA CFTR Jjacych g ty P

R znajdujg sie na powierzchni komorek, WSZYStkim uktadu OddGChOWGgO i Po-
‘@ ktoére wyscietajg ptuca, uktad trawienny
i gruczoly potowe. Sg one odpowiedzialne karmowego []. ]

za regulacje przeptywu soli i wody . . .
® o do wewnatrz oraz na zewnatrz komorek. Muk0w1scydoza _]est ChOFObQ wie-

Ne @@ louktadowa. W klasycznej (peino-

: ® ‘o objawowej) postaci manifestuje sie
Mukowiscydoza jest

wywotana przez wadliwe
lub brakujgce biatko
btonowego regulatora

WADLIWE przede wszystkim przewlekta choro-
BIALKA CFTR ba oskrzelowo-ptucng, zewnatrzwy-

powodujg nieprawidtowy

&T@"&iﬂ"é‘&"!?j{ SAlS O Pracplyw soll oY dzielnicza niewydolnoscia trzustki
eene C.FTR’ ¢} ; oraz podwyzszonym stezeniem chlor-
oty 2 ® A kéw w pocie (Rycina 3).

. &E}éﬁfggggq@@ kT Wymienione dyt<:fun/kcje prowa-

e rﬁgmflﬁgr::iaja@ ) I;ﬁ[gusz'ﬁk’ggryrﬂm?e dza do szeregu objawow, komplika-

Komorkowe JTaHI D ey, Cji 1 choréb wspdtistniejacych, ktore
prawidiowo. ) sa konsekwencjami choroby podsta-

. 23 wowej. Objawy kliniczne w zakresie

uktadu oddechowego dotycza nie

@ = jony chlorkowe

tylko ptuc, ale rowniez zatok obocz-
R SR nych nosa, keérych zapalente i polipy

stanowia czesty problem chorych na
mukowiscydoze. W wypadku uktadu pokarmowego, oprécz zewnatrzwydzielniczej
niewydolnosci trzustki, czesto pojawiaja sie problemy z watroba (wtacznie z mar-
skoscia watroby, prowadzaca do koniecznosci transplantacji). Z upltywem czasu,
u czesci chorych pojawia sie cukrzyca zalezna od mukowiscydozy (cystic fibrosis
related diabetes, CFRD), osteoporoza, zapalenie stawéw. Kazde z powiktan i cho-
rob wspdtistniejacych wymaga leczenia z uwzglednieniem mukowiscydozy, jako
choroby podstawowej, wraz z zaleceniami dotyczacymi zapobiegania i kontroli za-
kazen. Objawy choroby, w zaleznosci od lokalizacji, przedstawiono w Zatacznik 1.

O dtugosci i jakosci zycia chorych na mukowiscydoze decyduja przede wszyst-
kim patologiczne zmiany w uktadzie oddechowym i dynamika ich rozwoju. Nasile-
nie tych zmian u chorych, nawet z tymi samymi mutacjami genetycznymi, nie jest
jednakowe, poniewaz na przebieg choroby wplywa wiele czynnikéw, ktére go moga
modyfikowad.

Najczesciej w pierwszych latach choroba przebiega bezobjawowo lub z minimal-
nymi zmianami. Mimo to, juz od momentu rozpoznania choroby, pacjenci musza
podjac leczenie i rehabilitacje, a takze realizowac zalecenia dotyczace zapobiega-
nia zakazeniom ptuc. Celem tego postepowania jest przede wszystkim zapobieganie
i spowolnienie postepéw choroby oskrzelowo-ptucnej. Leczenie inhalacyjne i fizjo-
terapia drzewa oskrzelowego stuza usuwaniu gestej i lepkiej wydzieliny zalegajacej
w oskrzelach, ktéra stanowi dobra pozywke dla bakterii i innych patogendw.

Bardzo istotnym elementem profilaktyki mukowiscydozy jest higiena w otocze-
niu chorego oraz dazenie do unikania zakazen drég oddechowych. Z tego powo-
du konieczne jest utrzymywanie odpowiedniego rezimu sanitarnego w najblizszym
otoczeniu, unikanie kontaktu z innymi chorymi na mukowiscydoze oraz zapewnie-
nie infrastruktury w osrodkach leczniczych, pozwalajacej na izolacje chorych.
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PLUCA

Nagromadzenie nieprawidtowego $luzu w ptucach powoduje przewlekte infekcje ptuc i postepujace uszkodzenie.

Potowa wszystkich zaburzen czynnosci ptuc u oséb z mukowiscydozg wigze sie z zaostrzeniami objawéw ptucnych

lub epizodem pogorszenia objawéw oddechowych z powodu infekcji ptuc. Zaostrzenia ptucne moga prowadzi¢

do trwatego ostabienia czynnosci ptuc, a objawy ptucne sg gtéwna przyczyng $mierci 0séb cierpigcych na mukowiscydoze.

WATROBA
Gestsza z61¢ i zablokowanie drég zétciowych moze prowadzi¢ do uszkodzenia funkcji watroby,
a w konsekwencji do jej marskosci. A

PRZEWOD POKARMOWY
Zredukowana zdolno$¢ wchtaniania sktadnikéw odzywczych moze utrudnié¢ utrzymanie
prawidtowej wagi.

ZATOKI
Przewlekta niedroznosc, infekcje zatok i polipy nosa moga wymagac leczenia
farmakologicznego i/lub zabiegu chirurgicznego.

POCENIE SIE

Nadmierna utrata soli moze spowodowac zaburzenia elektrolitowe.

TRZUSTKA

Zmniejszenie ilosci enzymoéw trzustkowych prowadzi do zaburzen trawienia a w konsekwencji
do niedozywienia. Jednocze$nie moze doj$¢ do zmniejszenia wydzielania insuliny,
w zwigzku z tym u niektérych oséb z mukowiscydozg rozwija sie cukrzyca.

UKELAD ROZRODCZY
Wiekszos$¢ mezczyzn z mukowiscydozg jest nieptodnych;
wiele kobiet ma problemy z zajsciem w cigze.

Rycina 3. Mozliwe objawy kliniczne mukowiscydozy

Czes¢ pacjentéw zachowuje wydolnos¢ trzustki, jednak wiekszo$¢ populacji
zmaga sie z biegunkami ttuszczowymi oraz niedozywieniem, i musi na state przyj-
mowac - jako substytucje - enzymy trzustkowe. U znacznej czesci chorych, mimo
stosowania prawidlowej diety i suplementacji enzymatycznej, wystepuje niedozy-
wienie, ktéore wymaga interwencji dietetycznej - odzywek wysokokalorycznych,
a u osob ze skrajnym niedozywieniem - zywienia dojelitowego.

W pelnoobjawowej postaci mukowiscydozy choroba oskrzelowo-ptucna i proble-
my z odzywianiem tworza swoiste btedne koto - niedozywiony organizm narazony
jest na ostabienie i zakazenia, przewlekly proces zapalny prowadzi do postepujace-
go uszkodzenia Scian drzewa oskrzelowego i miazszu plucnego, czego konsekwen-
cja jest postepujaca niewydolnos¢ oddechowa. Szacuje sie, ze blisko 5% chorych
cierpi na niewydolno$¢ oddechowa wymagajaca stosowania tlenoterapii domowej,
a czes¢ wymaga nieinwazyjnej wentylacji oraz przeszczepienia phuc.

Mukowiscydoza niesie powazne konsekwencje psychospoteczne, zaréwno dla
chorego, jak i jego otoczenia. Nalezy do nich m.in. obciazenie psychiczne, pro-
wadzace do standéw depresyjnych i innych zaburzen psychicznych, niepelnospraw-
nos$¢ oraz zwigzane z nia ograniczenia, rozpad rodzin, zagrozenie wykluczeniem
spotecznym. Jedna z istotnych konsekwencji choroby jest pauperyzacja rodzin. Ze
wzgledu na ograniczony dostep do refundowanych lekéw i sSrodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia dietetycznego rodziny chorych obciazone sa kosztami
od kilkuset do kilku tysiecy ztotych miesiecznie. Nawet dobrze sytuowane rodziny
nie sa w stanie podota¢ tym obciazeniom i zmuszone sa pozyskiwac srodki na lecze-
nie z instytucji dobroczynnych. Dodatkowo koniecznos¢ rezygnacji z pracy jednego
z rodzicéw lub czesta absencja w pracy, wynikajaca z potrzeby zapewnienia dziec-
ku opieki podczas leczenia, w tym codziennej, wielogodzinnej rehabilitacji odde-
chowej, stanowia posrednie koszty spoteczne choroby [2].

11



Epidemiologia mukowiscydozy
i sprawnosc¢ swiatowych systemow opieki nad chorymi

Mukowiscydoze zalicza sie do kategorii choréb rzadkich. Przez kilka lat Zzrédlem in-
formacji na temat populacji chorych z CF byt Polski Rejestr Mukowiscydozy. Rejestr
prowadzony byt do koica 2012 roku i obejmowat ok. 1552 zyjacych chorych, w tym
1017 dzieci (65,5%) oraz 535 dorostych (34,5%).

W 2015 roku, w ramach ,Audytu osSrodkéow leczenia mukowiscydozy” [1], prze-
prowadzono badanie ankietowe, ktére pozwolito oszacowac liczbe zyjacych cho-
rych na blisko 2000. Liczba ta powinna by¢ jednak traktowana z ostroznoscia, po-
niewaz - z jednej strony - ankieta nie zostata wypekiona przez wszystkie osrodki,
do ktorych ja skierowano, z drugiej zas nie ma pewnosci, czy poszczegolni chorzy
zostali zgtoszeni do wiecej niz jednego osrodka.

Biorac jednak pod uwage wszystkie dostepne dane (wyniki rejestru prowadzo-
nego do 2012 roku, wyniki badania przesiewowego noworodkéw, prowadzonego
w Polsce od 2009 roku, oraz wyniki badan ankietowych i opinie ekspertéw) szacuje
sie, ze w Polsce zyje blisko 2400 chorych na mukowiscydoze [1].

W zwiazku z prowadzong, u wszystkich noworodkéw w Polsce, przesiewowa dia-
gnostyka mukowiscydozy - programem zainicjowanym w 2006 roku - mamy do
czynienia ze stosunkowo skutecznym sposobem identyfikacji pacjentow. Na podsta-
wie danych wynikajacych z programu przyjmuje sie, ze urodzenie jednego dziecka
chorego na mukowiscydoze wystepuje na 5750 urodzen, co oznacza blisko 70-80
nowych przypadkéw mukowiscydozy rocznie [1].

Liczba zgondéw, w ktérych wskazano mukowiscydoze jako przyczyne wyjsciowa
zgonu, w latach 2000-2016 oscylowala w granicach 15-26 przypadkow rocznie.
Biorac pod uwage liczbe zachorowan, szacowana na podstawie diagnostyki prze-
siewowej, a takze liczbe zgondw rejestrowanych w innych krajach europejskich
(Wykres 1), nalezy zatozyé¢, ze liczba ta jest jednak zanizona. Jest bowiem bardzo
mato prawdopodobne, zeby chorzy na mukowiscydoze tak czesto umierali z innego
powodu niz mukowiscydoza. Prawdopodobnie orzekana jest inna przyczyna, nie-
zgodnie z zasadami WHO dotyczacymi kodowania przyczyn zgonéw [3].

160
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Wykres 1. Liczba zgondéw na mukowiscydoze w latach 2000-2015 w wybranych krajach
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Miara skutecznosci opieki nad chorymi na muko- Dlugos¢ zycia chorych
wiscydoze jest dtugosc¢ zycia chorych, ktéra w Polsce na mukowiscydoze
odbiega od wartosci notowanych w krajach wysoko- jest w Polsce o okoto
rozwinietych. Mimo obserwowanego w ostatnich la- 10-15 lat kroétsza
tach w Polsce wydluzenia zycia oséb chorych na mu- w porownaniu do
kowiscydoze, obecnie mediana wieku w chwili zgonu krajow z dobrze
na CF wynosi blisko 24 lata, podczas gdy w Kanadzie zorganizowanymi
blisko 39 lat. Podobnie réznica miedzy odsetkiem systemami opieki.

0sOb dozywajacych wieku dorostego w naszym kraju,
a ta sama wielkoscia w krajach wysokorozwinietych, jest w dalszym ciagu znaczna.
Poréwnujac dane z 2012 roku, pochodzace z Polskiego Rejestru Mukowiscydozy,
z danymi krajéw, ktore dysponowaty rejestrem dobrej jakosci (Tabela 1), mozna za-
uwazy¢, ze w 2012 roku odsetek oséb dorostych wsrod chorych na CF w Polsce byt
duzo nizszy. W wiekszosci poroéwnywanych krajow odsetek dorostych wynosit ok.
50%, w Kanadzie nawet 59%, natomiast w Polsce nieco ponad 34%. Podobnie cho-
rzy powyzej 40. roku zycia stanowili w Polsce zaledwie 0,97% populacji, podczas
gdy we Francji 4,4%, a w Wielkiej Brytanii 7%.

Kraj %
Polska 34,5
Francja 47
Irlandia 54
Belgia 46
Stowacja 46
Kanada 59
Australia 47
Niemcy 56
USA 47

Tabela 1. Odsetek dorostych chorych na mukowiscydoze
(stan wg danych z rejestréw mukowiscydozy w 2012 r.)

Struktura wieku oséb zmartych na mukowiscydoze moze réwniez stuzy¢ za
wskaznik stanu opieki nad chorymi. Jak mozna zauwazyé, w wiekszosci krajow
wsrod zmartych na CF szybko rosnie odsetek osob po 20. roku zycia (Tabela 2).
Niektore z krajéw osiagnety bardzo dobre rezultaty, jak Francja, Niemcy czy Wiel-
ka Brytania, ktére ponad 80% zgonoéw osob chorych na mukowiscydoze notuja po
przekroczeniu przez nich 20. roku zycia. Szwecja notuje 100% zgonéw na mukowi-
scydoze, po przekroczeniu przez chorych 20. roku zycia. Do tego poziomu szybko
zblizaja sie Niemcy, ktore jeszcze w 2000 roku notowaly 42% zgonéw w grupie
wieku ponizej 19. roku zycia, a w 2015 roku juz tylko 8%.

Dane z Czech oraz, w mniejszym stopniu, z Polski wskazuja na ogromna dynamike
poprawy, na tyle znaczna, ze nasuwajaca watpliwosci co do jakosci danych. W wy-
padku Wegier zamiast poprawy notuje sie pogorszenie sytuacji. Ze wzgledu na niska
liczbe zgonéw powyzsze dane trzeba traktowac z odpowiednia ostroznoscia.
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Zgony ponizej 19 r.z. Zgony w wieku 20 lat lub wiecej
2000 | 2005 | 2010 | 2015 2000 2005 2010 2015
Kanada 24% 16% | 27% 76% 84% 73%
Czechy 0% | 75% | 29% | 11% | 100% 25% 71% 89%
Francja 42% | 41% | 20% 58% 59% 80%
Niemcy 42% | 25% | 16% 8% 58% 75% 84% 92%
Wegry 80% | 83% | 67% | 60% 20% 17% 33% 40%
Polska 73% | 52% | 53% | 24% 27% 48% 47% 76%
Szwecja 0% | 67% 0% 0% | 100% 33% 100% 100%
Wielka
, 23% | 11% | 18% 77% 89% 82%
Brytania

Tabela 2. Odsetek zgondéw na mukowiscydoze w latach 2000-2015 w wybranych krajach wg grup
wieku

Zrédlo: www.dane-i-analizy.pl na podstawie danych WHO

W ponizszej tabeli (Tabela 3) przedstawiono liczbe zgonéw w Polsce, srednia oraz
mediane wieku zgonu, na przestrzeni lat 2000-2016. Ze zbioru usunieto dane osdb,
ktérym orzeczono mukowiscydoze jako przyczyne zgonu, a ktérych wiek przekraczat
60 lat, uznajac, ze jest to btad orzekania przyczyny zgonu. Z danych wynika, ze Srednio-
roczna liczba zgonéw oscyluje miedzy 15 a 26 oséb rocznie (w roku 2013). Liczba ta
zmienia sie z roku na rok, przy czym nie zauwaza sie zadnego systematycznego trendu.

liczba sr(?dnia mediana liczb,a % zgonow
zgonow wieku wieku zgonu ZQOHO_W ] <18 r.z.
zgonu <18 lat zycia
2000 22 14,7 16,0 12 55%
2001 21 15,9 16,0 12 57%
2002 16 11,2 9,0 10 63%
2003 15 19,0 19,5 6 40%
2004 15 21,4 21,0 4 27%
2005 23 17,8 20,0 10 43%
2006 22 19,0 20,0 7 32%
2007 15 19,5 19,0 4 27%
2008 16 16,0 15,0 7 44%
2009 15 18,8 19,0 5 33%
2010 17 19,6 18,5 7 41%
2011 20 21,0 20,0 6 30%
2012 17 25,5 24,5 3 18%
2013 26 22,4 19,0 8 31%
2014 24 21,6 22,0 7 29%
2015 21 23,7 25,0 4 19%
2016 20 25 25 8 40%

Tabela 3. Zgony na mukowiscydoze w Polsce w latach 2000-2016 wg grup wieku

Zrédto: www.dane-i-analizy.pl na podstawie danych GUS
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Zmiany zauwazalne sa odnosnie Sredniej i mediany wieku osoby zmartej. W la-
tach 2000-2016 srednia wieku zgonu wzrosta z 14,7 do 25 lat, a mediana wieku
zgonu tych osob z 16 do 25 lat. W obu pomiarach notuje sie postep. Wiek zgonu
w 2016 wzrost o 60%-70% w stosunku do 2000 roku. Wykres 2. przedstawia oma-
wiane wielkosci z trendem liniowym, wraz z projekcja na kolejne 3 lata. Jesli ob-
serwowana w poprzednich 16 latach tendencja bedzie sie utrzymywaé, w latach
2018-2019 srednia wieku zgonu zwiekszy sie o kolejny rok. Tabela ze szczegotowy-
mi danymi znajduje sie w Zalacznik 2.
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Wykres 2. Wiek zgonu chorych na mukowiscydoze w Polsce w latach 2000-2016

Zauwazalna zmiana zachodzi r6wniez w odniesieniu do liczby oséb zmartych na
mukowiscydoze oraz w odsetku dzieci. Na poczatku XXI wieku, odsetek ten zblizat
sie do 60%, podczas gdy w drugiej dekadzie spadt do 20%-30% (z wyjatkiem 2016
roku, kiedy wzrost jednorazowo do 40%) (Tabela 3).
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Rejestracja chorych na mukowiscydoze

W wiekszosci krajow Europy oraz w wysokorozwinietych krajach pozaeuropejskich
prowadzone sa rejestry chorych na mukowiscydoze, obejmujace najwazniejsze
dane dotyczace stanu zdrowia chorych. Rejestry sa cennym Zrodtem informacji na
temat populacji pacjentéw, pozwalajacym na poréwnanie kluczowych wskaznikéw
Swiadczacych o jakosci opieki, takich jak sredni czas przezycia chorych, sredni
wiek populacji, mediana wieku w momencie zgonu lub odsetek dorostych chorych.

Polski Rejestr Mukowiscydozy prowadzony byt do konca 2012 roku, kiedy to,
po zaostrzeniu przepisow dotyczacych ochrony danych osobowych, przestat by¢
uzupekliany. Zaprzestanie prowadzenia rejestru byto rowniez zwiazane z przesta-
rzala infrastruktura informatyczna oraz brakiem statego finansowania. W czasie
funkcjonowania rejestr mukowiscydozy nie dysponowal pelnymi danymi, tym nie-
mniej pozwalaty one w przyblizeniu oceni¢ kluczowe wskazniki dotyczace populacji
chorych na CF.

Zapisy ustawy, umozliwiajace powotanie rejestrow medycznych, zostaly wpro-
wadzone w roku 2017!. Dotad jednak nie opracowano rozporzadzenia Ministra
Zdrowia, ktore okreslatoby zasady prowadzenia rejestru chorych na mukowiscy-
doze. W wyniku tego rejestracja danych na temat mukowiscydozy w Polsce zosta-
ta wstrzymana. W czasie funkcjonowania rejestr mukowiscydozy nie dysponowat
pelnymi danymi. Niekompletnos¢ rejestru wynikata m.in. z braku srodkéw na jego
prowadzenie, a takze z braku mechanizméw zapewniajacych, ze odpowiednie dane
byly do rejestru wprowadzane. Tym niemniej dane z rejestru pozwalaly w przybli-
zeniu ocenic¢ kluczowe wskazniki dotyczace populacji chorych na mukowiscydoze.

Po zaprzestaniu dziatania Polskiego Rejestru Mukowiscydozy, prezes Polskiego
Towarzystwa Mukowiscydozy (PTM) w 2018 r. nawiazala wspotprace z Europejskim
Rejestrem Mukowiscydozy (ECFSPR), prowadzonym przez Europejskie Towarzy-
stwo Mukowiscydozy. Efektem tego byla wizyta dyrektora ECFSPR w Warszawie
oraz pierwsze szkolenie cztonkéw PTM w zakresie prowadzenia rejestru. Kolejne
szkolenie odbyto sie w Gdansku w pazdzierniku 2018 r. Pod koniec roku 9 osrod-
kow przeszto formalna procedure wlaczenia do sieci ECFSPR, uzyskato zgode od
pacjentéw oraz przekazalo dane czesci chorych. Do grudnia 2018 r. w ECFSPR
zarejestrowano ponad 700 oséb leczonych przez polskie osrodki medyczne. Koszty
infrastruktury technicznej oraz zatrudnienia niezbednych pracownikéw sa finan-
sowane czesciowo przez Europejskie Towarzystwo Mukowiscydozy, a czesciowo
z grantow. Roczny budzet catego rejestru europejskiego to blisko 350 tys. euro.
Osrodki uczestniczace w rejestrze otrzymuja dostep do oprogramowania online
za darmo. Corocznie publikowany jest raport, ktérego adresatami sa chorzy, ich
opiekunowie, profesjonalisci medyczni oraz wszyscy zainteresowani problematyka
mukowiscydozy. Na podstawie danych rejestru tworzone sa materiaty informacyj-
ne oraz infografiki majace na celu zwiekszenie wiedzy na temat choroby. Polskie
Towarzystwo Mukowiscydozy planuje wydawac¢ coroczna publikacje raportu doty-
czgcego polskich pacjentéw.

1 Rozdzial 4 Ustawy z dnia 28 kwietnia 2011 r. o systemie informacji w ochronie zdrowia (Dz.U.2017.0. 1845).
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W pierwszych miesigcach 2019 roku w Ministerstwie Zdrowia prowadzona byta
analiza liczebnosci osob leczonych na mukowiscydoze. W toku prac, w odniesie-
niu do CF, oszacowano 2,8 tys.-3,6 tys. osob, ktére sklasyfikowano jako chore na
mukowiscydoze w okresie lat 2010-2017. Do tej liczby corocznie dotacza grupa
kolejnych 70-80 o0s6b z nowym rozpoznaniem, a ubywa grupa oséb zmartych. Ak-
tywnie leczonych i pozostajacych pod opieka placowek opieki zdrowotnej jest bli-
sko 1,8 tys.-2,1 tys. osob w skali roku [4]. Kilkaset os6b w ciagu roku nie uzyskuje
zadnego swiadczenia opieki zdrowotnej zarejestrowanego w zwiazku z CF.
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Polski system opieki nad chorymi na mukowiscydoze

Wprowadzone 10 lat temu powszechne badania przesiewowe noworodkéw oraz
dostep do bazy wyspecjalizowanych laboratoriow genetycznych uplasowato Polske
w czotoéwce krajow skutecznie i wczesnie diagnozujacych mukowiscydoze. Nieste-
ty, w chwili obecnej w wiekszosci osSrodkow chorzy nie moga liczy¢ na zapewnienie
im kompleksowej opieki, zgodnej ze standardami wynikajacym z europejskich wy-
tycznych [5]. Duzym problemem jest niedostosowanie osrodkéw pediatrycznych
do wymagan europejskich oraz niemal zupelny brak osrodkéw dla osob dorostych.
Wprowadzenia niezbednych zmian wymagaja réwniez swiadczenia udzielane w wa-
runkach domowych (takie jak fizjoterapia i antybiotykoterapia) oraz dostep cho-
rych do najnowszej generacji terapii wptywajacych na biatko CFTR.

Rozpoznawanie mukowiscydozy

W Polsce, podobnie jak w wiekszosci krajow rozwinietych, podstawa rozpoznania
mukowiscydozy sa wykonywane od 2009 roku powszechne badania przesiewowe
u noworodkow oraz objawy kliniczne rozwijajace sie w pierwszym okresie zycia
[6]. Na oddziatach neonatologicznych w catym kraju od kazdego dziecka pobiera-
nych jest kilka kropli krwi na bibute filtracyjna, ktéra nastepnie przesytana jest do
laboratorium specjalizujacego sie w wykonywaniu badan przesiewowych. W pra-
cowni badan przesiewowych bada sie stezenie immunoreaktywnej trypsyny (IRT),
a w razie nieprawidlowego wyniku ta sama probka krwi poddawana jest bada-
niu genetycznemu w kierunku obecnosci mutacji genu CFTR. Jezeli u noworodka
z podwyzszonym IRT stwierdza sie obecnos¢ mutacji przynajmniej w jednej kopii
genu CFTR, pacjent wzywany jest do osrodka specjalistycznego w celu weryfikacji
podejrzenia choroby. Obecnie uznaje sie za zasadne kontynuowanie powszechnego
przesiewu wsrod noworodkéw w kierunku mukowiscydozy, co pozwala na wczesna
interwencje lecznicza i poprawe efektow leczenia. Szacuje sie, ze ponad 90% no-
worodkow w Polsce przechodzi badania przesiewowe (réwniez w kierunku innych
choréb rzadkich) [6].

Na podstawie danych z Rejestru Mukowiscydozy, pochodzacych z ostatniego
roku funkcjonowania tj. 2012, 1428 na 1552 zyjacych chorych posiadato wyniki
badan molekularnych. U 167 oséb nie znaleziono mutacji, u dalszych 153 wykryto
jedna mutacje, natomiast u 1108 chorych uzyskano wyniki obejmujace 2 mutacje.
Dominujaca mutacja, wystepujaca w polskiej populacji chorych, byta F508, ktéra
tacznie dotyczyta 57,1% populacji chorych, w tym u 545 oséb (38,2%) to homozygo-
ty, zas u 541 o0soéb (37,9%) mutacji F508 towarzyszyta inna mutacja.
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Tak jak wykazano wczesniej, dane z poprzedniego rejestru CF w Polsce mia-
tly pewne ograniczenia. Wykorzystujac dane prowadzonego od kilku lat programu
przesiewowego noworodkow, po ich analizie z zastosowaniem modelu Hardy’ego-
-Weinberga, mozna oszacowac czesto$¢ wystepowania homozygot F508del na oko-
to 32% catej populacji chorych w kraju.

Osrodki leczenia mukowiscydozy w Polsce

Obraz aktualnie funkcjonujacego systemu opieki nad chorymi na mukowiscydoze
uzyskano w ramach przeprowadzonego w maju 2015 r. badania ankietowego, opu-
blikowanego w raporcie ,Audyt osrodkéw leczenia mukowiscydozy”, przeprowa-
dzonego przez Polskie Towarzystwo Mukowiscydozy [1].

Wyniki audytu wskazuja, ze w Polsce brakuje rozwigzan, ktére pozwolilyby na
wlasciwa organizacje opieki nad stosunkowo niewielka grupa pacjentow. W syste-
mie opieki nad dzie¢mi chorymi na mukowiscydoze zasadniczo dostepne sa najwaz-
niejsze ustugi z zakresu leczenia szpitalnego i ambulatoryjnego, ale znamienny jest
brak systemowego, kompleksowego oraz skoordynowanego systemu swiadczenia
tych ustug. Bardzo sprawnie funkcjonuje przesiew noworodkowy, dynamicznie roz-
wijaja sie programy transplantacji ptuc. Wciaz brakuje jednak narzedzi spgjnego
i skoordynowanego systemu opieki nad chorymi, a takze wykwalifikowanej opieki
domowej. W zdecydowanie trudniejszej sytuacji jest wciaz powiekszajaca sie gru-
pa pacjentéw dorostych, dla ktérych nie ma osrodkéw specjalistycznych, i ktorzy
w konsekwencji sa leczeni w osrodkach pediatrycznych.

Istotnym wyzwaniem jest nieréwnomierne rozlokowanie pacjentow. W czesci
osrodkow, ktore obejmuja opieka kilkuosobowe grupy pacjentow, nie ma mozliwo-
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$ci zbudowania wystarczajaco duzego potencjatu. W osrodkach tego rodzaju braku-
je formalnie wydzielonych zespoléw terapeutycznych oraz odpowiedniej infrastruk-
tury, a chorzy na mukowiscydoze wybieraja je z powodu obecnosci pojedynczych
lekarzy zainteresowanych CF. Na podstawie danych z audytu, dostepnos¢ do wy-
branych specjalistow w osrodkach leczenia mukowiscydozy, poza zespotem lekarzy
i pielegniarek, zostata przedstawiona w Zatacznik 4.

W szesciu sposrod dwudziestu dwoch badanych osrodkéw (Instytut Matki i Dziec-
ka Warszawa/Centrum Leczenia Mukowiscydozy Dziekanéw Les$ny, Instytut Gruz-
licy i Choréb Pluc Warszawa i Rabka-Zdroj, Poznan, Gdansk, Karpacz) nastapita
znaczna koncentracja pacjentow - tacznie ponad 1350 pacjentow, czyli szacunkowo
okoto 70% zidentyfikowanej populacji chorych. W kazdym z tych osrodkéw znajduje
sie grupa od 100 do 400 chorych, co jest wielkoscia rekomendowana w Europej-
skich Standardach Leczenia Mukowiscydozy, gdzie za wielko$¢ minimalng uznaje
sie 100 chorych. W kolejnych o$miu osrodkach liczba pacjentéw waha sie od 35 do
80 0s6b (tacznie ok. 500 pacjentéw, 25,5% populacji), a w pozostatych siedmiu jest
to blisko 100 pacjentow (ok. 5% populacji), od 6 do 20 0s6b na osrodek. Petna lista
osrodkow poddanych audytowi zostata przedstawiona w Zatacznik 3.

W polskim systemie opieki zdrowotnej brakuje formalnych rozwiazan ustanawia-
jacych osrodki referencyjne, posiadajace odpowiednie kompetencje do leczenia pa-
cjentéw z chorobami rzadkimi, takimi jak mukowiscydoza. Przyktadem tego proble-
mu jest opieka z zakresu gastroenterologii nad chorymi na CF. W wypadku dzieci
ushugi te swiadcza trzy osrodki gastroenterologii
dzieciecej (w Poznaniu, Katowicach i CZD w War-
szawie) - sa to kliniki, ktore wyspecjalizowaly sie
w leczeniu chorych na mukowiscydoze i, w razie

W Polsce duzym
problemem jest deficyt
wyspecjalizowanych
osrodkow leczenia
mukowiscydozy dla osob
dorostych.

potrzeby, chore dzieci sa do nich kierowane. Nie-
stety, brakuje podobnego rozwiazania w odnie-
sieniu do dorostych. Podobna sytuacja dotyczy

konsultacji laryngologicznych i leczenia komplikacji gérnych drég oddechowych,
cukrzycy lub probleméw nefrologicznych.

Brak wyspecjalizowanych osrodkéow odpowiedniej jakosci leczenia chorych do-
rostych jest szczegodlnie palagcym problemem - zauwazalna jest znaczna dyspropor-
cja w ich rozwoju w stosunku do osrodkéw pediatrycznych. Zaledwie trzy osrodki
w Polsce obejmuja opieka stuosobowe grupy dorostych (w tym jeden z nich jest
osrodkiem o charakterze pediatrycznym). Istnieje praktyka kontynuacji prowa-
dzenia chorych dorostych przez osrodki pediatryczne, jednak jest to rozwiazanie
tymczasowe. W zwiagzku z rosnaca srednia dtugoscia zycia chorych, osrodki lecze-
nia dorostych powinny pilnie powsta¢ w wiekszej liczbie. Trzy osrodki spetniaja
czesciowo kryteria opieki nad pacjentami dorostymi - w Poznaniu (Szpital Klinicz-
ny Przemienienia Panskiego), w Warszawie (Instytut Gruzlicy i Choréb Pluc) oraz
w Sosnowcu (WSS nr 5). Posiadaja one jednak istotne ograniczenia zaréwno w za-
kresie infrastruktury, jak i w dostepie do specjalistéw. Znaczaca populacja chorych
dorostych na mukowiscydoze leczona jest w Oddziale Terenowym Instytutu Gruzli-
cy i Choréb Pluc w Rabce, jednak - ze wzgledu na warunki lokalowe oraz status pe-
diatryczny osrodka - dorosli pacjenci maja bardzo ograniczony dostep do leczenia.
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Jednym z najistotniejszych problemow, z jakimi zmagaja sie polskie osrodki zajmu-
jace sie leczeniem mukowiscydozy, jest zty stan sanitarny i niedostosowana do po-
trzeb chorych na mukowiscydoze infrastruktura lokalowa. Ze wzgledu na zagrozenie
krzyzowymi zakazeniami ptuc, miedzynarodowe standardy naktadaja wymadg leczenia
chorych na CF w warunkach izolacji - chorzy przede wszystkim nie powinni dzielié
sal szpitalnych ani przebywa¢ wspdélnie w poczekalniach lub w innych pomieszcze-
niach z innymi chorymi na mukowiscydoze. Z Audytu wynika, Ze niespelna potowa
polskich osrodkéw miata opracowane i wdrozone zasady zapobiegania zakazeniom
krzyzowym. Znamienna byla przede wszystkim niska dostepnosc¢ t6zek szpitalnych
w pokojach jednoosobowych z oddzielnymi weztami sanitarnymi, co w wiekszosci du-
zych osrodkéw leczenia mukowiscydozy utrudniato, a w niektérych osrodkach wrecz
uniemozliwiato, izolowanie chorych podczas hospitalizacji. W bardzo trudnej sytuacji
sq przede wszystkim chorzy po 18. roku zycia, ze wzgledu na deficyt oSrodkéw, a co
za tym idzie réwniez miejsc szpitalnych, dostepnych dla tych pacjentow.

Zalecenia dotyczace izolowania chorych na mukowiscydoze dotycza réwniez wi-
zyt ambulatoryjnych - chorzy nie powinni przybywac¢ wspolnie w poczekalniach,
powinny by¢ rowniez stosowane odpowiednie procedury zapewniajace minimaliza-
cje zakazenia krzyzowego podczas wykonywania badan diagnostycznych.

W ostatnich latach wcigz najbardziej aktualnym wyzwaniem dla osrodkow zaj-
mujacych sie leczeniem chorych na mukowiscydoze pozostaje przeprowadzenie in-
westycji zapewniajacych poprawe infrastruktury lokalowej i dostosowanie oddzia-
6w szpitalnych oraz ambulatoriow do potrzeb chorych.

Terapia farmakologiczna

Obecnie dostepne w Polsce leczenie farmakologiczne chorych na mukowiscydo-
ze ma charakter wytacznie objawowy. Wedtug danych z Rejestru Mukowiscydozy,
obejmuje ono przede wszystkim terapie inhalacyjna uktadu oddechowego (w tym
leki mukolityczne i rozrzedzajace wydzieline oraz antybiotyki), suplementacje en-
zymow trzustkowych, dorazne leki rozszerzajace oskrzela, leki przeciwzapalne,
a takze suplementacje witamin rozpuszczalnych w ttuszczach, probiotyki, diete hi-
perkaloryczna. Dane 309 pacjentéw wskazywaly na wysoki odsetek pacjentow sto-
sujacych enzymy trzustkowe (98,4%) oraz dornaze alfa (86,7%) (Tabela 4).

LEK liczba chorych | odsetek

enzymy trzustkowe 304 98,4%
DNA-za 268 86,7%
UDCA 144 46,6%
azytromycyna 88 28,5%
kolistyna 73 23,6%
tobramycyna 19 6,1%

insulina 17 5,5%

Tabela 4. Leki stosowane przez chorych na mukowiscydoze (2011)
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Znaczna czes¢ lekéw dziatajacych objawowo i czes¢ sSrodkow spozywczych spe-
cjalnego przeznaczenia dietetycznego objeta jest refundacja. W wielu wypadkach
poziom refundacji jest jednak niewystarczajacy lub dostep do terapii ograniczony,
dlatego koszty leczenia i rehabilitacji bardzo obciazaja chorych i ich rodzine. Przy-
ktadem nieuzasadnionych merytorycznie ograniczen w dostepie do skutecznych
technologii medycznych jest program lekowy tobramycyny, ktéry w warunkach pol-
skich dostepny jest wylacznie dla pacjentéw, ktorzy nie sa w stanie stosowac ko-
listyny ze wzgledu na jej nietolerancje lub opornos¢ na pseudomonas aeruginosa.
Trudnosci organizacyjne oraz restrykcyjne kryteria wtaczenia do programu powo-
duja, ze refundowana tobramycyna jest stosowana przez niewielka grupe pacjentow
(aktualnie okoto 60 0s6b), zas lek pozostaje niedostepny dla calej rzeszy pacjentéw,
ktérzy mogliby odnies¢ korzysci z jego stosowania. Biorac pod uwage zalecenia
dotyczace rutynowego stosowania tego antybiotyku, konieczne jest poszerzenie do-
stepu do tego leku przez zmiane kryteriéw wylaczeniowych lub wprowadzenie leku
na liste refundacyjna. W wiekszosci krajéw rozwinietej Europy tobramycyna jest
dostepna bez ograniczen. Wyzwaniem wydaje sie by¢ takze stworzenie dostepu do
kolejnego antybiotyku wziewnego, lewofloksacyny.

Aby poprawic¢ poziom leczenia mukowiscydozy w Polsce, zasadne jest rowniez
wprowadzenie refundacji niezbednych wyrobéw medycznych i srodkéw spozyw-
czych specjalnego przeznaczenia dietetycznego, ktére aktualnie stosowane sa
przez wiekszos¢ chorych, w tym w szczegdlnosci soli hipertonicznej, witamin A, D,
E, K, probiotykéw i niskoskoncentrowanych enzyméw trzustkowych.

Zgodnie z zapisami wytycznych miedzynarodowych (m.in. aktualne zalecenia
Europejskiego Towarzystwa Mukowiscydozy) chorzy powinni mie¢ zapewnio-
ny dostep do lekéw ukierunkowanych na poszczegélne klasy defektéw CFTR,
produktéw leczniczych najnowszej generacji, bedacych terapiami personalizo-
wanymi i wptywajacymi bezposrednio na mutacje bialtka stanowiaca przyczyne
choroby [2]. Leczenie niektérymi modulatorami CFTR jest obecnie finansowa-
ne w ramach réznych mechanizméw ze Srodkéw publicznych w szeregu panstw,
w tym w USA, Kanadzie i Australii, oraz wielu krajach europejskich (Islandii,
Austrii, Belgii, Czechach, Danii, Francji, Grecji, Hiszpanii, Holandii, Irlandii, Luk-
semburgu, Niemczech, Norwegii, Portugali, Stowenii, Szwajcarii, Szwecji, Wiel-
kiej Brytanii i Wioszech).

Fizjoterapia, rehabilitacja, opieka domowa

Mukowiscydoza jako choroba wielonarzagdowa wymaga zaangazowania szerokiego
grona specjalistéw w odpowiednie leczenie chorych.

Wsréd swiadczen z zakresu rehabilitacji leczniczej, gwarantowanych chorym na mu-
kowiscydoze, nie ma aktualnie fizjoterapii domowej, dostepnej wylacznie dla pacjen-
tow, ktérzy nie sa w stanie samodzielnie sie poruszac. Brakuje takze dostepu do porad
oraz procedur fizjoterapeutycznych w ramach ambulatoryjnej opieki specjalistycznej.
Problemem jest rowniez niska dostepnosc¢ swiadczen udzielanych przez fizjoterapeu-
tow z doswiadczeniem w terapii chorych na mukowiscydoze w miejscu zamieszkania.
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Rola fizjoterapeutéw w swiadczeniach domowej rehabilitacji jest nadzor nad realizacja
zalecen i edukowanie pacjentéw wraz z rodzina w zakresie technik inhalacji, oczysz-
czania zatok, fizjoterapii drenazowej i ogélnorozwojowej, korygowanie btedoéw, moty-
wowanie do stosowania sie do zalecen, a w razie potrzeby ich modyfikacja.

Jedyna forma wsparcia w zakresie Swiadczen rehabilitacji domowej sa obecnie
projekty Polskiego Towarzystwa Walki z Mukowiscydoza (PTWM) oraz Oddziatu
Gdanskiego PTWM, realizowane ze srodkéw Panstwowego Funduszu Rehabilitacji
Oso6b Niepelnosprawnych, w ramach ktorych dostep do fizjoterapii domowej ma
aktualnie ponad 220 chorych na mukowiscydoze. Efektem regularnej wspéipracy
(w warunkach domowych) fizjoterapeutéw z pacjentami jest poprawa stosowania
zalecen, czego rezultatem jest prewencja postepéw choroby oskrzelowo-ptucnej,
wyrazajaca sie w redukcji czestosci zaostrzen i hospitalizacji. W ramach projek-
tow PTWM pracuje ponad 100 fizjoterapeutéw, ktérzy maja zapewnione ustawiczne
szkolenia z zakresu opieki nad chorymi na mukowiscydoze, dzieki czemu swiadczo-
ne przez nich ustugi stoja na wysokim poziomie.

Wyniki audytu osrodkéw leczenia mukowiscydozy ukazaly, ze nieliczne osrod-
ki zapewniaja dostep do swiadczen fizjoterapeuty w poradniach - mozliwos¢ taka
maja tylko dwa z trzynastu osrodkow, ktére dostarczyly dane do audytu. Dokonuje
sie to jednak na zasadach pozasystemowych, bez zapewnienia Zrodta finansowania
- obciazajac niekwalifikowanym kosztem swiadczeniodawcéw. Dla odmiany dostep
do swiadczen fizjoterapeutycznych na oddziatach szpitalnych deklarowata wiek-
szos¢ placowek (jedenascie z trzynastu osrodkow).

W rozporzadzeniu Ministerstwa Zdrowia ws. rehabilitacji leczniczej, jedyna po-
tencjalnie dostepna dla chorych na mukowiscydoze forma rehabilitacji sa swiad-
czenia z zakresu rehabilitacji pulmonologicznej, udzielane w osrodku lub na od-
dziale dziennym, badZ w warunkach stacjonarnych. Biorac pod uwage niezwykle
istotna role, jaka w postepowaniu terapeutycznym leczenia mukowiscydozy peini
fizjoterapia drzewa oskrzelowego, w pierwszym rzedzie konieczne jest zapewnienie
dostepu do konsultacji fizjoterapeutycznych w osrodkach leczenia mukowiscydozy
w ramach swiadczen opieki ambulatoryjnej i stacjonarnej. Konieczne jest rowniez
umozliwienie fizjoterapii domowej i zapewnienie chorym dostepu do swiadczen re-
alizowanych przez wykwalifikowanych fizjoterapeutéw, ewentualnie w formie hy-
brydowej, z wykorzystaniem swiadczen telemedycyny.

Sposrod swiadczen opieki domowej, skierowanych do chorych na mukowiscy-
doze, szczegolne miejsce zajmuje domowa antybiotykoterapia dozylna, formalnie
wprowadzona w Polsce w 2012 roku.

W zalozeniu $wiadczenie to mialo przy- Chorzy powinni mie¢ mozliwos¢
czynic sie do zmniejszenia zapotrzebowa- stosowania antybiotykoterapii
nia na miejsce w szpitalu oraz do zmniej- domowej bez udziatu

szenia ryzyka wystepowania krzyzowych pielegniarki, a takze miec¢ dostep
zakazen wewnatrzszpitalnych, ktéore ma do refundacji niezbednych
bezposredni wpltyw na wydtuzenie czasu wyrobow medycznych, lekow
przezycia chorych. W obecnym ksztalcie oraz srodkow spozywczych
znacznym utrudnieniem jest koniecznosé specjalnego przeznaczenia
podawania leku przez pielegniarke oraz dietetycznego.
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niska wycena swiadczenia, co powoduje brak zainteresowania osSrodkow ta forma
opieki. Rodzice lub opiekunowie, nawet najbardziej kompetentni, nie maja prawa
podawac lekow dozylnych, co w praktyce oznacza koniecznos$¢ hospitalizacji, do-
datkowo czesto w warunkach suboptymalnych dla chorych na CF, tj. zagrazajacych
dalszymi zakazeniami. W perspektywie nalezy dazy¢ do zracjonalizowania zasad
realizacji programu przez odstapienie od obowiazku podawania leku przez piele-
gniarke i umozliwienie wykonania tej czynnosci przeszkolonym opiekunom.

Ekonomiczne aspekty mukowiscydozy

Koszty terapii chorych na mukowiscydoze w zasadniczy sposéb zaleza od stadium
zaawansowania choroby, liczby i nasilenia powiktan, a takze, analizujac dane w ska-
li miedzynarodowej, od zakresu swiadczen medycznych oraz lekow dostepnych na
danym rynku.

W Polsce analizy, zwiazane zaréwno z epidemiologia mukowiscydozy, jak i kosz-
tami leczenia, sa utrudnione ze wzgledu na brak sprawnie dziatajacego rejestru
chorych. Dodatkowym problemem jest brak standardowej metody liczenia kosz-
tow terapii [7, 8, 9, 10]. Ponizej przedstawiono skladniki kosztéw leczenia, jakie
prywatnie ponosza chorzy oraz rodzice dzieci chorych na CF, w oparciu o wnioski
z publikacji Ameljanczyk et al. (2012) [11]

Duza czes¢ kosztow leczenia chorych na mukowiscydoze, w szczegdlnosci dzie-
ci, ponoszona jest prywatnie przez ich rodzicéw. Obcigzenie to jest czesto bardzo
znaczne.

W analizie Ameljanczyka et al. (2012) przedstawiono wyniki badania ankietowe-
go dotyczacego obciazenia ekonomicznego rodzin dzieci z CF. Badanie wykonano
na probie rodzicow 100 dzieci leczonych w dwdch najwiekszych osrodkach pedia-
trycznych w Warszawie, w okresie pazdziernik 2010-luty 2011 (Tabela 5).

Kategorie kosztow w ciagu roku
opieka nad dzie¢mi 58 250
Posrednie utracony czas pracy 30 624
Razem posrednie 88 874
leki 8 970
Bezposrednie suplementy diety 8 550
medyczne urzadzenia medyczne 753
specjalistyczna opieka 789
edukacja 22
Bezposrednie
. transport 990
niemedyczne
Razem bezposrednie 20 074
Ogodtem w ciggu roku 108 984

Tabela 5. Obcigzenie ekonomiczne rodzin dzieci chorych na mukowiscydoze [11]
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Roczne, przecietne koszty zidentyfikowane w tym badaniu szacowane byly na
blisko 109 tys. zlotych, przy czym wiekszos¢ tych kosztéw miato charakter kosztéw
posrednich i wynikato z koniecznosci aktywnej opieki nad chorymi dzieémi i zwia-
zanymi z tym stratami czasu pracy (88,9 tys. ztotych).

Koszty bezposrednie, medyczne i niemedyczne, ponoszone przez rodziny cho-
rych szacowane byly na kwote ok. 20 tys. ztotych rocznie.
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Europejskie standardy leczenia mukowiscydozy

W 2005 roku ECFS, europejskie towarzystwo naukowe zrzeszajace profesjonali-
stow zajmujacych sie opieka nad chorymi na mukowiscydoze (European Cystic Fi-
brosis Society, ECFS) po raz pierwszy opublikowato standardy leczenia chorych na
mukowiscydoze. W dokumencie tym opracowano modelowe rozwiazania dotyczace
organizacji opieki i zasad leczenia chorych na CF, ktore zalecono implementowacé
we wszystkich krajach europejskich. Dokument ten, zaktualizowany w 2014 roku,
obejmuje zarys ksztaltu centrum leczenia mukowiscydozy, zarzadzanie jakoscia
oraz wytyczne i najlepsze praktyki [12, 13]. Dokumenty zostalty z inicjatywy Pol-
skiego Towarzystwa Mukowiscydozy przettumaczone i opublikowane wraz z ko-
mentarzami polskich ekspertow [14, 5, 15, 16].

Zgodnie ze standardami system leczenia chorych na mukowiscydoze powinien
kompleksowo obejmowac rozpoznanie, hamowanie rozwoju i leczenie zaostrzen
choroby oskrzelowo-ptucnej, a takze monitoring oraz leczenie powiklan i chorob
towarzyszacych. W systemie tym chory powinien mie¢ dostep do wielospecjali-
stycznej opieki ambulatoryjnej, szpitalnej i domowej, ktéore w sposoéb komplemen-
tarny obejmowatyby wszelkie aspekty postepowania klinicznego, a takze zalecenia
dietetyczne, fizjoterapeutyczne oraz opieke psychologiczna. Centralna role w tym
systemie powinien odgrywa¢ osrodek koordynujacy leczenie, ktory, oprécz swiad-
czenia ustug ambulatoryjnych i szpitalnych, powinien koordynowac¢ catos¢ opieki
nad pacjentem, w tym przekazywanie istotnych informacji o chorobie lekarzom
podstawowej opieki zdrowotnej, wspieranie interwencji specjalistow oraz swiad-
czen realizowanych w warunkach domowych. Zapewnienie tego rodzaju opieki nad
chorymi na CF znajduje odzwierciedlenie w dtuzszym, o wyzszej jakosci, zyciu pa-
cjentow [12, 5, 2].

Zeby utrzymac wiasciwy poziom leczenia chorych na mukowiscydoze, osrodek
leczniczy powinien posiada¢ wystarczajacy potencjat i doswiadczenie, co oznacza
state leczenie minimum stu pacjentéw. Osrodek powinien dysponowac¢ formalnie
wydzielonymi zespotami wielodyscyplinarnymi, skierowanymi do pracy z chorymi
na CF. Powinien roéwniez zapewni¢ odpowiednia ilo$¢ miejsca pacjentom wymaga-
jacym pilnej wizyty kontrolnej w poradni, na oddziale jednodniowym lub stacjonar-
nym. Liczba 16zek szpitalnych powinna zapewni¢ mozliwos¢ przyjecia pacjentow
w trybie standardowym, w ciagu 7 dni, a takze pacjentéw w trybie nagltym, w ciagu
24 godzin.
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P ) 50 150 =250
zespot wielodyscyplinarny pacjentow pacjentow pacjentow
Konsultant 1 0,5 1 1
Konsultant 2 0,3 0,5 1
Konsultant 3 - - 0,5
Stazysci medyczni 0,8 1,5 2
Pielegniarka specjalistyczna 2 3 4
Fizjoterapeuta 2 3 4
Dietetyk 0,5 1 1,5
Psycholog kliniczny 0,5 1 1,5
Pracownik socjalny 0,5 1 1
Farmaceuta 0,5 1 1
Sekretarka 0,5 1 2
Koordynator bazy danych 0,4 0,8 1

Tabela 6. Zalecane wielko$ci wymiaru czasu pracy, w zalezno$ci od wielko$ci poradni, w sto-
sunku do ekwiwalentu petnego etatu zatrudnienia

Zrédto: Europejskie Towarzystwo Mukowiscydozy 2015

Pacjenci powinni pozostawa¢ pod opieka ambulatoryjna, realizowana z czesto-
tliwoscia adekwatna do indywidualnych potrzeb. Osoby z ustabilizowana choroba
powinny przechodzi¢ rutynowe kontrole co 2-3 miesigce, w zaleznosci od zaawan-
sowania choroby.

Zdiagnozowane po raz pierwszy przypadki choroby, rozpoznane u noworodkéw, po-
winny by¢ objete Scislejszym nadzorem, poczatkowo wykonywanym co tydzien. Wszy-
scy pacjenci powinni by¢ poddawani rocznej ocenie stanu zdrowia, majacej na celu
pelna kontrole medyczna, dietetyczna, fizjoterapeutyczna oraz psychospoteczna.

Gorne drogi oddechowe

Zawezenie drog.
oddechowych

Gorne

drogi oddechowe Nagromadzenie

Sluzu

Zapalenie/
pogrubienie
$ciany drog CF

Zdr
drowy oddechowych

Dolne
drogi
oddechowe

Pluca

Rycina 5. Drogi oddechowe u chorego na CF
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Za opieke nad pacjentem w warunkach ambulatoryjnych powinien by¢ odpowie-
dzialny zespot wielodyscyplinarny, sktadajacy sie z wykwalifikowanych i doswiad-
czonych specjalistéw opieki zdrowotnej w zakresie mukowiscydozy (w tym lekarz,
pielegniarka, fizjoterapeuta, dietetyk i psycholog). Swiadczenia ambulatoryjnej
opieki specjalistycznej, wykonywane w poradniach choréb ptuc/choréb ptuc dzieci
lub mukowiscydozy, powinny obejmowac porady lekarskie, badania laboratoryjne,
procedury fizjoterapeutyczne, dietetyczne, mikrobiologiczne, USG, RTG oraz spiro-
metrie (Rycina 5) i inne badania czynnosciowe ptuc (np. MBW).

Uzupelnienie opieki prowadzonej w placowkach medycznych powinna stanowi¢
opieka domowa z mozliwoscia stosowania terapii antybiotykowej, podawanej do-
zylnie.

Opieka szpitalna

Zgodnie z zalozeniami zawartymi w standardach, chorzy powinni znajdowac sie
pod stala opieka osrodka leczenia mukowiscydozy, gdzie powinno sie odbywac le-
czenie epizodow zaostrzenia choroby oskrzelowo-plucnej oraz leczenie podstawo-
we choroby oskrzelowo-ptucnej, realizowane w trybie planowym. Kazdy osrodek
tego rodzaju powinien zabezpieczy¢ miejsce pacjentom wymagajacym pilnej wizy-
ty, zaré6wno podczas kontroli w poradni, jak i na oddziale szpitalnym lub oddziale
pobytu jednodniowego. Jak wspomniano powyzej, liczba 16zek leczenia zamkniete-
go powinna zapewnié¢ mozliwos¢ przyjecia pacjentéw w trybie planowym, w ciagu
7 dni, oraz pacjentéw w trybie pilnym, w ciagu 24h.

Zalecana jest hospitalizacja w trybie planowym w celu tzw. rocznego badania bi-
lansowego. W ramach pobytu tego rodzaju powinny zosta¢ wykonane ogélne bada-
nia diagnostyczne, badania czynnosciowe i obrazowe uktadu oddechowego, ocena
stanu odzywienia, a w razie potrzeby rowniez badania diagnostyczne najczestszych
komplikacji zwigzanych z CF, albo badania endoskopowe uktadu oddechowego
i (lub) pokarmowego, a takze konsultacja zespotu wielodyscyplinarnego. Pobyt ten,
zwykle 3-4-dniowy, powinien réwniez stuzyc¢

Infrastruktura osrodka, . ) . .
przeszkoleniu chorego i ewentualnie jego opie-

zabezpieczajgca przed
krzyzowymi zakazeniami
pomiedzy chorymi oraz
wielodyscyplinarny

zespol terapeutyczny,
dysponujgcy odpowiednim
doswiadczeniem to

kunow co do zasad prowadzenia fizjoterapii.

W razie zaistnienia powiktan, powinna ist-
nie¢ mozliwos¢ konsultacji z innymi specjalista-
mi, w tym gastroenterologami, laryngologami,
diabetologami lub transplantologami.

Bardzo istotna kwestie dotyczaca leczenia

w warunkach szpitalnych stanowi infrastruktu-
podstawowe elementy

lai izolacie ch h, (Ini
Europejskich Standardow ra pozwalajaca na izolacje chorych, szczegélnie

przed drobnoustrojami burkholderia cepacia,

Leczenia Mukowiscydozy. . . .
pseudomonas aeruginosa. Zgodnie z miedzyna-

rodowymi standardami chorzy na CF nie powinni dzieli¢ pokoi, lazienek, nie powin-
ni sie kontaktowac¢ podczas wizyty w poradniach, zas kazdy osrodek powinien mie¢
opracowane jasne zasady zapobiegania i kontroli zakazen.

28



Badania diagnostyczne

Osrodek leczenia mukowiscydozy powinien zapewnia¢ chorym dostep do badan
specjalistycznych, takich jak: rutynowe testy biochemiczne i hematologiczne, jak
rowniez badania chlorkéw w pocie i poziomu witamin rozpuszczalnych w ttusz-
czach, stezenia aminoglikozydéw oraz pomiar metabolizmu glukozy (facznie z cia-
glym systemem monitorowania glukozy). Bardzo istotny jest dostep do laboratorium
mikrobiologicznego wysokiej jakosci, ktére powinno mie¢ mozliwos¢ wykrywania
burkholderia spp., pratkéw niegruzliczych oraz infekcji grzybiczych. Ponadto po-
winno by¢ dostepne typowanie molekularne patogendw oraz testy immunologiczne
w kierunku alergicznej aspergilozy oskrzelowo-ptucnej.

Badania fizjologiczne powinny obejmowac badania czynnos$ciowe pltuc (zarow-
no spirometrie na oddziale, jak i w warunkach ambulatoryjnych), pulsoksymetrie
(tacznie z calonocnym monitorowaniem O2/CO2), proby wysitkowe oraz badanie
stwierdzajace zdolnos¢ do podrézy samolotem. Ustugi radiologiczne, oraz z zakre-
su medycyny nuklearnej, powinny obejmowac¢ tomografie komputerowa (CT), USG
jamy brzusznej, a takze dwu-energetyczna absorpcjometrie rentgenowska (DXA),
scyntygrafie kos¢ca. Dostepna powinna by¢ rowniez audiometria tonalna wysokich
czestotliwosci oraz bronchofiberoskopia.

Mozliwo$¢é wykonania wiekszosci tych badan wynika z koniecznosci statego mo-
nitorowania postepéw choroby podstawowej oraz prowadzenia badan w kierunku
wystapienia najczestszych komplikacji i choréb wspélistniejacych, tj. przewlektego
zapalenia zatok, marskosci watroby, cukrzycy, osteoporozy.

Terapia farmakologiczna

Strategia leczenia farmakologicznego polega na zmniejszaniu objawéw choroby,
zapobieganiu i leczeniu nowych zakazen lub zaostrzenia choroby oskrzelowo-ptuc-
nej. W ostatnich latach pojawily sie preparaty umozliwiajace leczenie wptywajace
bezposrednio na defekty biatka, bedace przyczyna choroby. (Rycina 6)
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W przebiegu choroby dochodzi do uposledzenia klirensu sluzowo-rzeskowego,
co w efekcie powoduje zatykanie przewodow wyprowadzajacych przez gesty sluz
i wtorne infekcje patogenami, takimi jak staphylococcus aureus i pseudomonas ae-
ruginosa. Pierwotne zakazenie bakteryjne pseudomonas aeruginosa powinno by¢
eradykowane. Preferowane opcje terapeutyczne to: trwajaca 28 dni terapia tobra-
mycyna w roztworze do inhalacji (tobramycin inhalation solution, TIS) (polski pro-
gram terapeutyczny leczenia tobramycyna wziewna nie dopuszcza zastosowania
leku w celu eradykacji pierwotnego zakazenia) lub trwajace do 3 miesiecy leczenie
skojarzone kolistyna w formie nebulizacji oraz ciprofloksacyna podawana doustnie.
Inna opcja jest antybiotykoterapia dozylna.

Jesli pierwotne zakazenie nie zostato eradykowane, najczesciej rozwija sie zaka-
zenie przewleklte drég oddechowych przez pseudomonas aeruginosa. Chorzy z za-
kazeniem przewleklym powinni otrzymywac¢ antybiotyk w postaci wziewnej. W Pol-
sce najczesciej stosowana jest kolistyna. Leczenie jest przewlekte i nie nalezy go
przerywac bez uzgodnienia z lekarzem. Innym leczeniem stanéw przewlektych jest
stosowanie tobramycyny w postaci wziewow. Terapia tobramycyna, realizowana
w Polsce w ramach programu lekowego jest stosunkowo kosztowna. Lek podawany
jest w cyklach 4-tygodniowych, po ktérych nastepuje 4-tygodniowa przerwa.

Oprécz antybiotykoterapii, stosowane jest farmakologiczne leczenie mukolitycz-
ne oraz nawilzajace drogi oddechowe, a takze dieta, leki i suplementy redukuja-
ce niedobory zywieniowe. Mukolityki sa lekami pierwszego rzutu w leczeniu cho-
rych na CF, w przebiegu ktérej dochodzi do wytwarzania gestej i lepkiej wydzieliny
w drogach oddechowych. Lekami o udowodnionej skutecznosci sa jedynie dornaza
alfa i hipertoniczny roztwor NacCl [15].

W ostatnich latach, wraz z odkryciem modulatoréw CFTR, intensywnie rozwijane
sa mozliwosci personalizowanego leczenia chorych na CF z zastosowaniem lekow
ukierunkowanych na poszczegélne mutacje genu CFTR. Jeden z nich, iwakaftor,
wzmacniacz CFTR, wykazatl skutecznos$¢ kliniczna u chorych z mutacja bramkuja-
ca Gb551D, ktory to typ mutacji jest stwierdzany u blisko 5% chorych na Swiecie
(w Polsce mutacje ta posiada ok 0,5% chorych). Lek ten zwieksza transport jonow,
czego odzwierciedleniem jest zmniejszenie stezenia aniondw chlorkowych w pocie,
a przede wszystkim poprawa wskaznikéw klinicznych, takich jak czynnos$é ptuc
i czesto$¢ wystepowania zaostrzen choroby oskrzelowo-ptucnej.

W inny rodzaj mutacji - F508del (ktéra wystepuje w Polsce najczesciej), jest
wycelowany drugi lek, bedacy kombinacja iwakaftoru z lumakaftorem czyli pota-

czeniem wzmacniacza i korektora CFTR

Kluczem terapii objawowej jest razem. Korzy$¢ Kkliniczna ze stosowania
dziatanie mukolityczne oraz iwakaftoru/lumakaftoru u chorych na mu-
antybiotykoterapia, skutecznie kowiscydoze z mutacja F508del polega
zwalczajgca zakazenia. réwniez na ograniczeniu zaostrzen choro-
Europejskie rekomendacje by oskrzelowo-ptucnej i poprawie czynno-
zalecajq stosowanie Sci ptuc. Leczenie moze by¢ zastosowane
modulatorow CFTR u chorych juz u mtodych pacjentéw, zanim rozwinie
posiadajgcych okreslone sie pelne spektrum powiktan i zaostrzen.
mutacje CFTR Aktualne zalecenia Europejskiego Towa-

30



rzystwa Mukowiscydozy rekomenduja stosowanie iwakaftoru jako standardu tera-
pii u 0séb z mutacja bramkujaca G551D oraz iwakaftoru z lumakaftorem jako opcji
terapeutycznej dla homozygotycznych pacjentow z mutacja F508del [2].

Leczenie powiklan

Mukowiscydoza jest choroba wielouktadowa - oprécz najczesciej wystepujacych
zmian w uktadzie oddechowym oraz pokarmowym, z uptywem czasu u czesci cho-
rych pojawiaja sie liczne komplikacje i choroby wspélistniejace, ktorych etiologia
w wielu wypadkach zwigzana jest ze zmianami wynikajacymi z choroby podstawo-
wej, zas leczenie wymaga znajomosci specyfiki mukowiscydozy i odrebnych pro-
tokoléw postepowania. Istotne jest zapewnienie chorym dostepu do specjalistéw
z innych dziedzin medycyny.

Wazna role odgrywaja specjalisci gastroenterologii, hepatologii (z mozliwoscia
wykonywania zabiegow opaskowania zylakéw przetyku), diabetologii, endokryno-
logii, chirurgii otolaryngologicznej, kardio- i torakochirurgii oraz chirurgii ogélnej,
anestezjologii specjalistycznej i leczenia bélu, reumatologii, nefrologii, potoznictwa,
ginekologii, psychiatrii, intensywnej opieki medycznej oraz radiologii interwencyj-
nej (z mozliwoscia przeprowadzania embolizacji tetnic oskrzelowych). W ramach
procedur endoskopowych niezbedne jest zapewnienie dostepu do przezskornej ga-
strostomii pod kontrola USG.

W wypadku chorych w najciezszych stanach pozadany jest dostep do osrodkow
domowego leczenia tlenem oraz do Oddziatu Intensywnej Terapii, ktory zapewnia
czes¢ osrodkéw, szczegodlnie wchodzacych w sktad wieloprofilowych szpitali.

Opieka domowa i rehabilitacja

Specyfika mukowiscydozy jako choroby przewlekltej wiaze sie z koniecznoscia pro-
wadzenia leczenia i rehabilitacji w miejscu zamieszkania pacjenta. Najwazniejsze
zalecenia dotyczace swiadczen bedacych w zakresie domowej opieki obejmuja fi-
zjoterapie uktadu oddechowego potaczona z leczeniem inhalacyjnym i zywienio-
wym. W zaawansowanych stadiach choroby, w warunkach domowych pacjenci ko-
rzystaja z tlenoterapii domowej oraz nieinwazyjnej wentylacji, a takze zywienia
pozajelitowego i zywienia dojelitowego. Swiadczenia te powinny byé realizowane
pod nadzorem i we wspoélpracy z osrodkami leczenia chorych na CF.

Standardy osrodkéw leczenia chorych na mukowiscydoze
Standardy odnoszace sie do koncepcji centrum leczenia chorych na mukowiscy-
doze, opisuja zasady organizacji opieki nad pacjentem, definiujac zaréwno poza-

dana infrastrukture osrodka, jak i wielodyscyplinarny zespét specjalistow, ktory
powinien sprawowac nad chorymi stata opieke. Role specjalistow zostaly opisane
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w ten sposoéb, aby model umozliwiat kompleksowa opieke nad chorym w réznym
wieku i z r6znymi potrzebami. Wytyczne i najlepsze praktyki opracowano w formie
odpowiedzi na pytania odnoszace sie do protokotow diagnostyki, leczenia, stosowa-
nych lekéw i procedur. Dokument ten jest uzupeiniany oraz aktualizowany (ostat-
nio w marcu 2018 r.) o dane obejmujace najnowsze leki i zmiany w stosowanych
procedurach.

Czes¢ standardow, dotyczaca jakosci leczenia, koncentruje sie na metodach iden-
tyfikacji rozwiazan stuzacych stosowaniu najskuteczniejszych sposobow leczenia,
z wykorzystaniem rejestrow jako narzedzi pozwalajacych na gromadzenie, analize
i poréwnywanie danych pacjentow.

Odrebna publikacja sa wydane w 2013 r. wytyczne CFF Amerykanskiej Fundacji
Mukowiscydozy z zakresu zapobiegania i kontroli zakazen [17, 18]. Dokument ten,
oprocz szeregu rekomendacji dla osrodkéw mukowiscydozy i pracownikow opieki
zdrowotnej, zawiera réwniez zalecenia dotyczace prowadzenia edukacji chorych
i cztonkow rodzin w zakresie przestrzegania zasad bezpiecznego zachowania, kto-
re pozwola na minimalizacje rozprzestrzeniania sie infekcji krzyzowych wsroéd cho-
rych, a tym samym na poprawe wynikéw leczenia.

Standardy ECFS oraz CFF stanowia tacznie model, jaki nalezy zaimplemento-
wac w polskiej opiece nad chorymi na mukowiscydoze, aby zapewni¢ im mozliwos¢
najlepszej i najbardziej efektywnej opieki, a tym samym zwiekszy¢ ich szanse na
wydtuzenie i poprawe jakosci zycia.
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Transplantacje pluc i watroby

Zgodnie z europejskimi standardami, zaré6wno przeszczepienie ptuc, jak i watroby
stanowia wazna opcje terapeutyczna chorych na mukowiscydoze w schytkowym
stadium choroby, kiedy wyczerpano juz wszystkie mozliwosci leczenia zachowaw-
czego. Takie postepowanie daje szanse na wydtuzenie zycia i poprawe jego jakosci.
Zgodnie z danymi ISHLT (ang. International Society for Heart and Lung Transplan-
tation), mukowiscydoza stanowi trzecie co do czestosci wskazanie do przeszczepie-
nia ptuc u dorostych i pierwsze u dzieci w wieku 6-18 lat.

Szacuje sie, ze w ostatnich 12 latach, tacznie ponad 70 polskich chorych na mu-
kowiscydoze miato wykonana transplantacje ptuc. Okoto 30 z nich operowanych
byto w osrodkach zagranicznych, w tym w osrodkach transplantacyjnych w Wied-
niu, Paryzu, Madrycie i Kopenhadze. Ze srodkéw prywatnych byto sponsorowanych
18 zabiegow.

W Polsce pierwsze przeszczepienie ptuc u chorego na mukowiscydoze wykona-
no 7 marca 2012 roku w Slaskim Centrum Choréb Serca w Zabrzu. W 2015 roku
w tym osrodku oddano do uzytkowania nowoczesny budynek ze specjalnym, prze-
znaczonym dla chorych na CF pododdziatem i blokiem operacyjnym, o zaostrzonych
rygorach sanitarnych. Takie rozwiazanie z jednej strony odpowiada europejskim
standardom dotyczacym zapobiegania zakazeniom krzyzowym, z drugiej - daje
mozliwos¢ wykonywania wiekszej ilosci zabiegow. W kolejnych latach program
transplantacji ptuc u chorych na mukowiscydoze rozpoczety osrodki transplanta-
cyjne w Szczecinie-Zdunowie oraz Uniwersyteckie Centrum Kliniczne w Gdansku.

Mozliwo$¢ wykonywania transplantacji ptuc w polskich osrodkach stanowi znacz-
ne ulatwienie w procesie kierowania, kwalifikacji, kontaktu z osrodkiem kieruja-
cym. Dla pacjentow brak bariery jezykowej, nizsze koszty towarzyszace, mniejsza
odlegtos¢ od osrodka sprzyja lepszej wspoélpracy i wypetnianiu zalecen lekarskich
przed i po zabiegu. Sukcesy transplantologéw i coraz lepsza dostepnosc¢ przeszcze-
pien ptuc w Polsce daja szanse na przedituzenie zycia coraz wiekszej liczbie chorych
[19, 20].
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Osrodek w Dziekanowie Lesnym - praktyczna
implementacja standardow opieki w CF

Wyniki audytu mukowiscydozy z 2015 roku wykazaly, ze w Polsce nie istniat wéw-
czas ani jeden osrodek spehliajacy wymogi leczenia mukowiscydozy zgodnie ze
standardami europejskimi [12, 5], tj. m.in. zapewniajacy odpowiednie warunki lo-
kalowe zapobiegajace szerzeniu zakazen wsrod chorych oraz dostep do wielodyscy-
plinarnego zespotu specjalistow. W polskim systemie opieki zdrowotnej niezwykle
trudno jest zorganizowac i sfinansowac opieke dla tak wymagajacej grupy pacjen-
tow, zarowno ze wzgledu na brak narzedzi finansowych, jak i uregulowan praw-
nych, ktére nakladalyby na osrodki tego rodzaju obowiazek. Mimo to, w wyniku
wspoélnych inicjatyw podejmowanych przez lekarzy i pacjentow, wiele osrodkow
przeprowadzito inwestycje majace na celu poprawe jakosci leczenia chorych na
mukowiscydoze i implementacje standardéw w warunkach polskich.

W styczniu 2017 roku w Szpitalu im. Dzieci Warszawy powstato Centrum Le-
czenia Mukowiscydozy (CLM), ktére obejmuje opieka ponad 400 dzieci. Centrum
Leczenia Mukowiscydozy (CLM) to osrodek, ktéry zostatl zaplanowany i utworzo-
ny z uwzglednieniem omawianych standardéw opieki nad chorymi z CF. Osrodek
powstat dzieki wspéipracy czterech podmiotéw: Instytutu Matki i Dziecka w War-
szawie, z ktorego do CLM przeniesiony zostat zespét wielodyscyplinarny Zaktadu
Mukowiscydozy, Szpitala im. Dzieci Warszawy, ktory zapewnit baze lokalowa oraz
zatrudnit wiekszos¢ zespotu, Marszatka Wojewodztwa Mazowieckiego, ktory prze-
znaczyl konieczne srodki (ok. 9 milionow zlotych) na remont, dostosowanie infra-
struktury i wyposazenie osrodka na potrzeby chorych, oraz Polskiego Towarzystwa
Walki z Mukowiscydoza, ktore, jako partner spoteczny przedsiewziecia, wspierato
je merytorycznie i finansowo.

Baze lokalowa osrodka stanowi trzykondygnacyjne skrzydto budynku szpitala,
ktore przeszto kompleksowy remont i przebudowe, majace na celu dostosowanie in-
frastruktury do potrzeb chorych na mukowiscydoze. Na powierzchni ponad 800m2
znalazt sie 12-t6zkowy oddzial szpitalny, gdzie chorzy na CF leczeni sa w salach jed-
noosobowych z osobnymi weztami sanitarnymi. Oddziat ten speinia wszelkie wyma-
gania niezbedne w dziatalnosci oddziatu o profilu pediatrycznym i pulmonologicz-
nym, a wyposazenie sal zabiegowych i sal pobytu chorych pozwala na restrykcyjne
stosowanie zalecen zapobiegania i kontroli zakazen. Osobna kondygnacje stanowi
poradnia dziatajaca w systemie rooming-in, ktéra jest innowacyjnym i jak dotad
jedynym w Polsce rozwigzaniem tego typu. Istota dziatania poradni w tym systemie
jest odwroécenie tradycyjnego sposobu organizacji udzielania porad - w systemie
rooming-in pacjenci nie przemieszczaja sie miedzy pokojami, odwiedzajac specjali-
stow, a zamiast tego, po przyjsciu do poradni, umieszczani sg w pokoju, gdzie ocze-
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kuja na wizyte specjalistow udzielajacych konsultacji. Poradnia powstala na ba-
zie oddziatu szpitalnego, stad mozliwe byto utworzenie pieciu sal konsultacyjnych
z osobnymi weztami sanitarnymi. Dzieki tego rodzaju organizacji pracy poradni
istnieje realna mozliwo$¢ izolowania chorych na mukowiscydoze, ktérzy, nie bedac
zmuszeni do przebywania we wspoélnej poczekalni, unikaja kontaktu z innymi cho-
rymi i potencjalnego zakazenia

Trzecia kondygnacje stanowi pion diagnostyczny z najnowoczesniejsza aparatu-
ra, niezbedna w diagnostyce mukowiscydozy, szczegélnie do monitorowania uktadu
oddechowego. W osrodku znajduja sie réwniez pokoje hotelowe i pokdj socjalny dla
rodzicow, a takze punkt poradnictwa i wsparcia, prowadzony przez Polskie Towa-
rzystwo Walki z Mukowiscydoza.

Oprocz nowoczesnej infrastruktury i wyposazenia, rozwigzaniem wyjatkowym
w skali catego kraju jest wydzielony zespot wielodyscyplinarny, przeznaczony wy-
tacznie dla chorych na mukowiscydoze. Zespot powstatl na bazie Zakladu Muko-
wiscydozy IMiD i obejmuje obecnie 5 lekarzy konsultantéw, w tym 4 specjalistow
pediatréw pulmonologéw, 1 lekarza pulmonologa-transplantologa, 2 pediatréw
w trakcie specjalizacji z pulmonologii, 3 rezydentéw. W sktad zespotu wchodzi row-
niez 16 pielegniarek, 4 fizjoterapeutow, 3 dietetykow i 2 psychologow.

Osrodek, obok opieki zespotu wielodyscyplinarnego, zapewnia réwniez wsparcie
osrodkow wyspecjalizowanych w leczeniu powiktan mukowiscydozy (m.in. gastro-
enterologii, laryngologii, diabetologii), z ktérymi nawiazat i sformalizowal wspot-
prace [21]. Role pracownika socjalnego zapewnia koordynator ds. programéw po-
mocowych Polskiego Towarzystwa Walki z Mukowiscydoza.
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Rekomendacje

Mimo pewnych postepéw w opiece nad chorymi na mukowiscydoze, w ostatnich
latach wyniki leczenia w Polsce wciaz znacznie odbiegaja od wynikéw osigganych
w krajach wysokorozwinietych. W szczegélnosci mediana wieku w momencie zgonu
w Polsce wynosi jedynie ok. 24 lata, podczas gdy np. w Kanadzie jest to ok. 39 lat.
Podobnie réznica miedzy odsetkiem oséb dozywajacych wieku dorostego w naszym
kraju, a ta sama wielkoscia w krajach wysokorozwinietych jest w dalszym ciagu
znaczna. W wiekszosci porownywanych krajow odsetek dorostych wynosit ok. 50%,
w Kanadzie nawet 59%, tymczasem w Polsce nieco ponad 34%. W efekcie chorzy
powyzej 40. roku zycia stanowili w Polsce zaledwie 0,97% populacji, podczas gdy
we Francji 4,4%, a w Wielkiej Brytanii 7%.

Przyczyny tego stanu rzeczy sa zréznicowane. W poprzednich latach problemem
byto wykrywanie CF. Wielokrotne, nawracajace choroby drég oddechowych dopie-
ro po pewnym czasie nakierowywaty lekarzy w strone wtasciwej diagnozy. Od czasu
wprowadzenia przesiewu CF, w roku 2009, sytuacja ta ulega znacznej poprawie.

W dalszym ciagu problemem jest leczenie chorych na CF przez osrodki nie w pet-
ni do tego przygotowane, zaro6wno w sferze infrastruktury (izolacja chorych), jak
i kadr (doswiadczenie wynikajace z odpowiedniej liczby leczonych w ciagu roku).
W tych warunkach czesciej dochodzi do krzyzowego zakazania chorych, a leczenie
odbywa sie czesto w sposéb suboptymalny. Kolejnym problemem jest brak mozli-
wosci czestego, dozylnego podawania lekéw w domu, a co za tym idzie koniecznos¢
hospitalizacji, co dodatkowo naraza chorych na zakazenia oraz pogarsza jakosc¢ zy-
cia. Mimo, ze znaczna czes¢ lekow dziatajacych objawowo i czes¢ sSrodkow spozyw-
czych specjalnego przeznaczenia dietetycznego objeta jest refundacja, czesto po-
ziom refundacji jest jednak niski lub dostep do terapii ograniczony. Z tego powodu
koszty leczenia i rehabilitacji bardzo obciazaja chorych i ich rodziny. Przyktadem
nieuzasadnionych ograniczen jest program lekowy tobramycyny (ktéry w warun-
kach polskich dostepny jest dla niewielkiej grupy chorych pacjentow - aktualnie
okoto 60 0so6b), a takze brak dostepu do innych lekéw (np. antybiotyku wziewnego
- lewofloksacyny). Obecnie brakuje tez mozliwosci dostepu do lekéw ukierunko-
wanych na poszczegolne klasy defektow CFTR; produktéw leczniczych najnowszej
generacji, bedacych terapiami personalizowanymi i wptywajacymi bezposrednio na
mutacje biatka bedaca przyczyna choroby.

W systemowej poprawie wynikéw leczenia konieczne jest powszechne stosowa-
nie najlepszych praktyk i rozwiazan. Zestaw zalecen dotyczacych prawidtowego
prowadzenia procesu opieki zawarty jest w Europejskich Standardach Leczenia
Mukowiscydozy. Z kolei zasady prawidlowej organizacji i wyposazenia oSrodkow
leczenia chorych na CF zawiera Europejski Standard Osrodka Mukowiscydozy.
Zasadne jest, aby standardy zamieszczone w powyzszych dokumentach staly sie
powszechna praktyka w Polsce, co wymaga systematycznego wysitku wspartego
odpowiednim zestawem regulacji.
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Modelem opieki, ktéry, podobnie jak w innych chorobach przewlektych, moze
poprawi¢ wyniki kliniczne, jest tzw. kompleksowa opieka koordynowana. W mode-
lu tym, wielu wspotpracujacych ze soba specjalistow roztacza planowa opieke nad
chorym, kierujac sie aktualnymi wytycznymi postepowania klinicznego, monitoru-
jac na biezaco jakos¢ opieki i wymieniajac informacje na temat chorego. Catos¢
opieki koordynowanej zorientowana jest na identyfikacje i zaspokojenie potrzeb
zdrowotnych chorego w celu utrzymania go w najlepszym osiagalnym stanie zdro-
wia przez mozliwie najdtuzszy okres czasu.

W ciagu ostatnich kilku lat eksperci zwigzani z Polskim Towarzystwem Mukowi-
scydozy czynili starania, aby uruchomi¢ w formie pilotazu system oparty na zasa-
dach opieki koordynowanej.

Glowne cechy systemu powinny stanowic:
1. Podziat rél w procesie opieki

Koncepcja koordynowanej opieki nad chorymi na mukowiscydoze zaktada okre-

slony podziat r6l w opiece nad chorym (shared-care model), w szczegdlnosci

miedzy:

= pacjenta i czlonkéw jego rodziny, odpowiednio przygotowanych do wykony-

wania znacznej czesci dziatan zwiazanych z opieka nad chorym, ktérzy moga
liczy¢ na profesjonalne wsparcie ze strony specjalistow pracujacych w osrod-
kach wymienionych ponizej

- lekarzy podstawowej opieki zdrowotnej/rodzinnych

Lekarze POZ i pielegniarki POZ, zwykle majacy pod opieka pojedynczych
pacjentow z mukowiscydoza, powinni by¢ przygotowani na typowe wyzwa-
nia zwiazane z opieka nad chorymi. W szczegélnosci powinni prowadzic¢
biezacy nadzoér nad stanem zdrowia chorych i wykrywaé objawy zaostrzen.
Powinni wspiera¢ opieke nad pacjentami w warunkach domowych, w tym
podawanie dozylnych antybiotykéw w razie zakazenia dréog oddechowych.
Lekarze i pielegniarki POZ powinni mieé¢ stala, najlepiej telemedyczna
(telefon, videokonferencje) mozliwos¢ zasiegniecia porady u specjalistow
z osrodkéw z wiekszym doswiadczeniem, wymienionymi ponize;j.
=» osrodki regionalne

Regionalne osrodki powinny mie¢ mozliwosci techniczne diagnostyki no-
wych przypadkow i przyjmowania pacjentéw z zaostrzeniami choroby (np.
zakazeniami drog oddechowych),

w tym izolowania ich od innych
pacjentdw, w szczegolnosci z po-
dobnymi zaostrzeniami. Osrodki
tego typu powinny dokonywac
okresowych badan potwierdza-
jacych stan zdrowia pacjentow,
wspoélpracujac w tym procesie
z osrodkami kompetencji. Osrod-
ki regionalne powinny mie¢ co
najmniej 50 pacjentéw pozostaja-
cych pod stata opieka.
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koncepcji koordynowanej,
kompleksowej opieki nad
chorymi na mukowiscydoze,
zaktadajgcej podziat rol

i kompetencji pomiedzy
rodzine, lekarzy POZ, osrodki
regionalne i referencyjne
osrodki kompetencji moze
istotnie wplyng¢ na poprawe
wynikow leczenia.



= osrodki kompetencji (competence centres), ktére powinny petnic¢ role osrod-
kéw koordynujacych opieke

Osrodki kompetencji powinny dysponowac¢ pelnym, wielospecjalistycznym
zespotem zajmujacym sie pacjentami w trakcie niezbednych interwencji,
prowadzi¢ dziatania edukacyjne na rzecz chorych i ich rodzin, oraz konsul-
tacje na rzecz placéwek wspotpracujacych, w tym z zastosowaniem teleme-
dycyny. Osrodki kompetencji powinny obejmowac¢ opieka co najmniej stu
(100) pacjentow.

Leczenie
trudnych
przypadkow

Konsultacja w
diagnostyce

Coroczne
bilanse

Konsultacja
planu leczenia

[ AT

Osrodek
Koordynujacy CF
(OK CF(

T
|
|
|
|
|
|
|

| |
| |
T T
| |
| |
| |
| |
| |
Pacjent z przesiewu A A

v v

Podejrzenie CF P_oszerzona Ustalenie ;_)Ianu
diagnostyka leczenia

Okresowe Leczenie
kontrole zaostrzen

Pacjent przypadkowo
zdiagnozowany

Regionalny Osrodek CF (RO CF)

Koordynowana Opieka nad Chorymi z CF (KOC CF)

|
|
|
|
|
I
|
|
|
|
Biezacy nadzor Y rVWal'\lIE eczenie
zaostrzen domowe

Schemat 1. Model koordynowanej opieki nad chorymi na mukowiscydoze

D ———— 1 — — — — =

POz

2. System statej poprawy jakosci obejmuje:
= mechanizm certyfikacji osrodkéw mukowiscydozy, oparty na standardach eu-
ropejskich, oraz uwzgledniajacy odpowiednia liczba pacjentow pozostajacych
pod opieka
-> aktualizacje wytycznych postepowania oraz ich ewentualne publikowanie
w obwieszczeniach Ministra Zdrowia
= upowszechnianie wsrod personelu medycznego wiedzy z zakresu wytycznych
postepowania, w szczegolnosci przez wsparcie konsultacyjne osrodkéw kom-
petencji
=» nadzér nad realizacja wytycznych postepowania, w postaci systemu monitoro-
wania i publikowania parametréw jakosci.
3. Optymalne leczenie farmakologiczne
Nalezy umozliwi¢ w praktyce stosowanie optymalnego leczenia, szerszy dostep do
refundowanych srodkow leczniczych, w tym antybiotykoterapii z wykorzystaniem
tobramycyny, oraz do leczenia wplywajacego bezposrednio na defekty biatka, be-
dace przyczyna choroby, zgodnie z najnowszymi wytycznymi miedzynarodowymi.
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4. System informacyjny
W celu monitorowania stanu zdrowia populacji chorych na mukowiscydoze oraz
wymiany informacji miedzy placowkami konieczne jest uruchomienie systemu
informacyjnego, ktérego gtowna sktadowa powinien by¢ europejski rejestr mu-
kowiscydozy, zawierajacy dane o osobie z rozpoznaniem CF, dane z wywiadu
oraz glowne parametry kliniczne rejestrowane u chorego w réznych okresach
czasu. Nalezy dazy¢ do mozliwosci udostepnienia danych z rejestru, za zgoda pa-
cjenta, osobom z personelu medycznego, ktére uczestnicza w leczeniu pacjenta.

5. Ustugi domowe
Nalezy dazy¢ do rozwoju ustug domowych (home care) zapewniajacych optymal-
na opieke w miejscu zamieszkania. W szczegodlnosci opieka domowa powinna
obejmowac fizjoterapie wlasciwa dla aktualnego stanu zdrowia pacjenta, oraz
antybiotykoterapie.
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Wykaz skrotow

CF
CFF
CFRD

CFTR

ECFS
IRT
MUKOKOALICJA

POZ
PTWM
USG
POZ
KOC CF
RO CF
OK CF

Cystic Fibrosis (mukowiscydoza)

Cystic Fibrosis Foundation

Cystic Fibrosis Related Diabetes (cukrzyca w przebiegu od
mukowiscydozy)

Cystic Fibrosis Transmembrane conductance Regulator (bto-
nowy regulator przewodnictwa)

European Cystic Fibrosis Society

Immunoreaktywna Trypsyna

Koalicja na Rzecz Chorych na Mukowiscydoze to porozumie-
nie organizacji pozarzadowych (Polskiego Towarzystwa Wal-
ki z Mukowiscydoza, Fundacji MATIO oraz Fundacji Pomocy
Chorym na Mukowiscydoze ,Podaruj Oddech”), ktorych sta-
tutowym celem jest dziatanie w interesie i na rzecz chorych
na mukowiscydoze. Do najwazniejszych zadan MukoKoalicji
naleza: poprawa jakosci opieki medycznej i pozamedycznej
nad chorymi na mukowiscydoze, wspieranie implementacji
miedzynarodowych standardéw leczenia mukowiscydozy oraz
podnoszenie poziomu wiedzy na temat tej choroby. Swoje cele
MukoKoalicja realizuje poprzez wzajemna wspoélprace orga-
nizacji pozarzadowych uczestniczacych w Koalicji, wspdlna
reprezentacje wobec organéw wiladzy ustawodawczej i wyko-
nawczej, sektora gospodarczego, organizacji pozarzadowych
oraz mediéw, a takze kreowanie, wspieranie oraz promowanie
przedsiewzie¢ zwiazanych z mukowiscydoza.

Podstawowa Opieka Zdrowotna

Polskie Towarzystwo Walki z Mukowiscydoza
Ultrasonografia

podstawowa opieka zdrowotna

Kompleksowa Opieka nad Chorymi z Mukowiscydoza
Regionalny Osrodek CF

Osrodek Koordynujacy CF
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Zalacznik 1

Objawy choroby w zaleznosci od lokalizacji

Lokalizacja

Symptomy

Uktad oddechowy

Przewlekty stan zapalny zatok, polipy

Nawracajace infekcje

Przewlekty kaszel, odkrztuszanie

Przyspieszenie oddechu

Zakazenia typowymi patogenami Staphylococcus aureus,
Pseudomonas aeruginosa, pratki atypowe

Zmiany radiologiczne

Zmiany ostuchowe

Ostabienie wydolnosci fizycznej

Pogorszenie parametréw w badaniach czynnosciowych
Powstanie rozstrzeni, marskosci

Odma

Krwawienie

Niewydolnos¢ oddechowa

Uktad pokarmowy

Niedozywienie

Biegunka ttuszczowa

Niedobory witamin A, D, E, K
Hipoprotrombinemia

Obrzeki

Wypadanie sluzéwki odbytu
Niedrozno$¢ smotkowa

Zapalenie trzustki

Sttuszczenie watroby

Przedluzajaca sie zotaczka noworodkowa
Mikropecherzyk zotciowy
Zaburzenia budowy drég zétciowych
Marsko$¢ watroby

Kamica pecherzyka zdtciowego
Refluks zotadkowo-przetykowy
Zapalenie Slinianek

Uklad krazenia

Serce ptucne
Zapalenia naczyn

Skoéra

Stony pot

Gospodarka
wodno-elektrolitowa

Alkaloza metaboliczna z hiponatremia, hipochloremia

Uktad szkieletowy

Beczkowata klatka piersiowa

Przodopochylenie barkow

Pogtebienie kifozy piersiowej

Skolioza

Osteoporoza

Przerostowa atropatia (pateczkowatos¢ palcow, przewlekle zapale-
nie okostnej kosci dtugich, zapalenie stawdw)

Uktad endokrynologiczny

Cukrzyca
Niedobor wzrostu

Uktad moczowo-ptciowy

Nieptodnos¢ meska
Zaburzenia ptodnosci kobiet
Nietrzymanie moczu
Kamica uktadu moczowego

Zrédlo: KOMPAS CF [15]
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Zalacznik 2

Zgony na mukowiscydoze w Polsce w latach 2000-2016
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