BIULETYN INFORMACYJNY

Polskiego Stowarzyszenia Chorych na Hemofilie

NR 1 (21) WIOSNA 2005

Tym razem najwiecej uwagi poswiecamy chorobie von Willebranda. Dr Joanna Zdziarska
przedstawia podstawowe wiadomos$ci na temat tego schorzenia, ktore w spofeczenstwie
i wérdd lekarzy jest jeszcze mniej znane niz hemofilia [1]. Pacjentow z tg chorobg moze zain-
teresowac takze informacja dotyczgca mozliwo$ci przeprowadzenia planowego zabiegu chi-
rurgicznego w krakowskiej Klinice Hematologii [7].

Z amerykanskiego kwartalnika “Hemalog” zaczerpnelismy materiat wyjasniajgcy problemy
zwigzane z powstawaniem i leczeniem inhibitora (antykoagulantu) u chorych na hemofilie [2].

Obszerna relacja dr. Zdzistawa Grzelaka z dorocznej konferencji Europejskiego Konsor-
cjum Hemofilii przynosi wiele aktualnych doniesien dotyczacych metod leczenia skaz krwo-
tocznych w innych krajach europejskich [3]. Szkoda tylko, ze w wiekszo$ci przypadkow me-
tody stosowane za granicg sq o wiele bardziej zaawansowane niz w Polsce.

W tym numerze przedstawiamy informacje o dziatalno$ci przestane nam przez Koto Tere-
nowe Pomorza i Kujaw oraz Koto Katowickie [4]. Liczymy, ze w nastepnym wydaniu Biulety-
nu bedziemy mogli napisa¢ rowniez o innych Kotach — apelujemy do ich przedstawicieli
0 powiadamianie nas o przejawach aktywno$ci na ich terenie.

Prezentujemy ponadto krdtkie omdwienie telewizyjnego programu, w ktorym mdwiono
0 problemach zwigzanych z hemofilig [5], natomiast kol. Janusz Obrgczka dzieli sie z nami
swoimi do$wiadczeniami z wykorzystywania specyficznego bandaza, ktory mozna by okre-
Sli¢ jako samoprzylepny [6].

Jak zwykle zapewniamy takze chwile relaksu nad krzyzowka.

Adam Sumera

[1] CHOROBA VON WILLEBRANDA: PODSTAWOWA WIEDZA

W ciggu ostatnich 15-20 lat poczyniono ogromne postepy w zrozumieniu mechanizmu
i przyczyn choroby von Willebranda oraz w jej leczeniu. Stosowane obecnie preparaty (de-
smopresyna, koncentraty osoczopochodne) pozwalajg na zapewnienie skutecznej kontroli
krwawien u ogromnej wiekszosci pacjentéw z tym schorzeniem.

Choroba von Willebranda jest najczestsza wrodzong skaza krwotoczna, czestsza
niz hemofilia. Szacuje sie, iz wystepuje u 1 na 100 oséb, lecz zwykle jest bezobjawowa —
objawowa posta¢ pojawia sie z czestoscig 1 na 10 000 os6b. Choroba dotyka zaréwno ko-
biet, jak i mezczyzn. Opisana zostata po raz pierwszy w 1926 roku jako schorzenie objawia-
jace sie ftrwajacq przez cate zycie tendencja do siniaczenia, krwawien z dzigset
i nadmiernych krwawien miesiecznych.

Krzepniecie jest bardzo ztozonym procesem, obejmuje wiele r6znych mechanizméw i an-
gazuje niezliczong ilos¢ substancji chemicznych i komoérek. Zasadniczo wyr6znia sie trzy
gtéwne mechanizmy odpowiedzialne za obrone przed wykrwawieniem: reakcje uszkodzone-
go naczynia krwionosnego, procesy zalezne od ptytek krwi oraz krzepniecie osoczowe (tzn.
odbywajace sie z udziatem czynnikdw krzepniecia obecnych w osoczu krwi; nalezg tu row-
niez czynniki VIl i IX). Czynnik von Willebranda bierze udziat zaréwno w krzepnieciu oso-
czowym, jak i w krzepnieciu zaleznym od ptytek krwi.

Rola czynnika von Willebranda (VWF) w procesie krzepniecia krwi:



e jest jednym z kluczowych biatek w procesie formowania czopu ptytkowego (masy zbudo-
wanej z ptytek krwi, ktéra “zatyka” przerwane naczynie)

e bierze udziat w kierowaniu ptytek krwi w miejsce uszkodzonego naczynia

e transportuje i stabilizuje czynnik VIII w osoczu, tzn. chroni go przed zbyt szybkim unie-
czynnianiem i usuwaniem z 0socza.

Czynnik vW jest biatkiem ztozonym z podjednostek, taczacych sie za pomocg wigzan
chemicznych w tzw. multimery o réznej wielkosci. Jego budowa chemiczna jest skompliko-
wana i ma duze znaczenie dla jego funkcji. Niewtasciwie zbudowane czasteczki VWF nie
spetniajg swojej roli w sposéb prawidtowy.

Wady w budowie oraz niedobory czynnika vW (czyli choroba von Willebranda) powodujg
wiec dwojakie zaburzenia: (1) w tworzeniu czopu ptytkowego (objawy to gtéwnie krwawienia
ze sSluzdéwek, np. krwawienia z nosa, przedtuzajace sie miesiaczki) oraz (2) w krzepnieciu
osoczowym (gtéwnie nadmierne i przedtuzajace sie krwawienia po zabiegach). Tylko w ciez-
kich postaciach choroby spotyka sie wylewy spontaniczne (krwiaki, wylewy dostawowe).

Diagnostyka

Przed rokiem 1970 rozpoznanie choroby von Willebranda stawiano na podstawie obnizo-
nego poziomu czynnika VIII (FVIII) w potaczeniu z przedtuzonym czasem krwawienia (ktory
jest prawidtowy w hemofilii A). Nie jest to jednak metoda wystarczajgco czuta, co oznacza,
ze wiele przypadkéw choroby pozostawato niewykrytych. Doktadniejsze testy opracowano
w pdzniejszych latach, a nalezg do nich:
e oznaczenie antygenu VWF
aktywnos$c¢ kofaktora rystocetyny (R:CoF)
zdolnos$¢ wigzania vVWF do kolagenu
zdolnos¢ VWF do wigzania FVIII
ocena struktury (multimeréw) czynnika vW
Zaden z tych testow samodzielnie nie wystarcza do postawienia diagnozy. Zwykle dia-
gnoze opiera sie na czterech dos¢ prostych oznaczeniach: czasu krwawienia, poziomu FVIII,
antygenu VWF oraz aktywnosci kofaktora rystocetyny. Analiza multimerow oraz zdolnosé
wigzania FVIII sg trudniejsze w wykonaniu, lecz niezbedne do rozréznienia podtypdéw choro-
by.

Pamieta¢ nalezy o tym, ze czas krwawienia (najprostsze oznaczenie, wczesniej stosowa-
ne do odrdznienia choroby vW od hemofilii A) dos¢ czesto jest w chorobie VW prawidtowy.

Rodzaje choroby von Willebranda

e typ 1: w osoczu krazy zmniejszona ilos¢ czynnika vW (5-30% poziomu u ludzi zdrowych)
e typ 2: obecny czynnik vW ma nieprawidtowg budowe i nie dziata wtasciwie

e typ 3 (najciezszy, lecz tez najrzadszy): brak czynnika vW lub bardzo niski jego poziom

Leczenie

W chorobie tej kluczowe jest uzupetnienie brakujgcego czynnika, w momencie gdy wysta-
pi (lub zagraza) krwawienie. Stosuje sie wiec zaréwno profilaktyke (przed planowanymi za-
biegami), jak i wiasciwe leczenie (gdy pojawi sie juz krwawienie, w celu jego szybkiego opa-
nowania). Dtugotrwate leczenie profilaktyczne powinno by¢ rozwazane tylko u pacjentéw z 3
typem choroby, u ktérych wystepujg nawracajace krwawienia dostawowe lub z przewodu
pokarmowego.

Podstawg leczenia pozostaje desmopresyna, ktéra powoduje wzrost stezenia w osoczu
zaréwno czynnika vW, jak i FVIII (sprawia, iz sg one uwalniane z “magazynéw” w tkankach).
Bardzo dobry efekt daje ona w typie 1 choroby (gdyz wtedy w organizmie produkowany jest
prawidtowy czynnik, ale w zbyt matej iloSci — desmopresyna zwieksza jego wyrzucanie do
osocza). W typie 2 w niektérych podtypach mozna jg stosowaé (cho¢ odpowiedz jest gorsza
niz w typie 1, poniewaz produkowany przez organizm vWF jest i tak nieprawidtowo zbudo-
wany), a w niektorych jest przeciwwskazana, gdyz moze spowodowac niekorzystne zmiany



w uktadzie krzepniecia (zakrzepy). W typie 3 nie ma sensu stosowanie tego leku, gdyz czyn-
nik vW nie jest produkowany w ogoéle (lub w minimalnych ilosciach).

Desmopresyne podaje sie dozylnie, podskérnie lub donosowo (w sprayu). Istnieje réwniez
posta¢ doustna (w tabletkach), lecz nie jest stosowana w chorobie vW. Przed zabiegami
operacyjnymi zazwyczaj wybiera sie droge dozylna. Po przetoczeniu tego preparatu w od-
powiedniej dawce (0,3 pg/kg) poziom FVIII oraz vVWF powinien wzrosng¢ w ciggu 30—60 mi-
nut okoto 3-5 razy. Jest to jednak wyliczenie teoretyczne, w rzeczywistosci odpowiedz rézni
sie u poszczegdblnych pacjentéw. Z tego wzgledu nalezy po postawieniu rozpoznania choro-
by lub przed planowanym leczeniem przeprowadzic¢ test z desmopresyna w celu poznania
odpowiedzi na lek u konkretnego pacjenta. Nalezy podac ja w dawce przytoczonej powyzej,
po czym oznaczy¢ poziom FVIII oraz aktywnos¢ kofaktora rystocetyny przynajmniej dwukrot-
nie: po 1 godzinie oraz po 4 godzinach. Test taki pozwala na ocene, czy zabezpieczenie pa-
cjenta np. przed planowang operacja tylko za pomocg desmopresyny bedzie wystarczajace.

Wozrost poziomu czynnika VIII oraz vVWF utrzymuje sie przez 8-10 godzin, wiec desmo-
presyne podaje sie zwykle co 12—-24 godziny. Jednak skutecznych jest tylko kilka kolejnych
dawek (az do wyczerpania zapaséw VWF i FVIII w komérkach), stad nie jest mozliwe dtugo-
trwate leczenie tqg metoda.

Skutki uboczne leczenia desmopresyng to przyspieszone bicie serca, béle gtowy, uderze-
nia goraca (sa one wszystkie dos¢ czeste, lecz tagodnie przebiegaja), zatrzymanie wody
w organizmie (rzadkie i fatwe do unikniecia). Nie nalezy podawac leku u pacjentow z niesta-
bilng choroba wiencowa.

Uzupetnienie brakujacego czynnika uzyskuje sie czesto poprzez podanie jego preparatu
uzyskanego z osocza dawcoéw. Dostepne sg koncentraty czynnika VIII zawierajace duzg
ilos¢ VWF oraz koncentraty samego VWF. Nie nalezy stosowa¢ wysokooczyszczonych ani
rekombinowanych koncentratow FVIII, gdyz sa one pozbawione czynnika vW i tym samym
mato skuteczne (podany czynnik VIII szybko zanika w osoczu, gdyz nadal brakuje czynnika
vW, ktory petni wobec niego role ochronng).

Leczeniem uzupetniajgcym w chorobie VW sg leki antyfibrynolityczne, koncentraty
krwinek ptytkowych oraz doustne preparaty antykoncepcyjne zawierajace estrogeny
z progesteronem (te ostatnie u kobiet z nadmiernymi krwawieniami miesiecznymi).

Preparaty osoczopochodne
e osocze swiezo mrozone (FFP) lub krioprecypitat
e koncentraty czynnikow krzepniecia, zawierajagce VWF wraz z FVIII (np. Humate-P i Al-
phanate, Immunate STIM plus) lub wysokooczyszczony VWF z dodatkiem matej ilosci
FVIII (Wilfactin)
e preparaty wysokooczyszczonego lub rekombinowanego FVIII nie sg przydatne, gdyz ze
wzgledu na brak stabilizujgcego efektu VWF czas ich poftrwania jest krotki
Dawkowanie wymienionych preparatow zalezy od pozadanego docelowego poziomu FVIII
(ciezkos¢ zabiegu) i typu choroby. Ponadto nalezy oznacza¢ poziom FVIII co 12 godzin
w pierwszej dobie i potem co 24 godziny (zabezpiecza to réwniez przed przedawkowaniem,
ktére grozi wzrostem ryzyka powiktan zakrzepowo-zatorowych).
Kiedy mimo wtasciwego poziomu FVIII nie udaje sie opanowaé krwawienia, mozna zasto-
sowac dodatkowo koncentraty ptytek krwi.

Leki antyfibrynolityczne

Nalezy do nich kwas traneksamowy i kwas epsilon-aminokapronowy. Podstawg ich sku-
tecznosci jest fakt, iz w najczesciej spotykanych krwawieniach (z bton $luzowych) duza role
odgrywa zachodzacy na sluzéwkach proces fibrynolizy (czyli odwrotny do krzepniecia — kon-
trolujacy rozpuszczanie skrzepu). Leki antyfibrynolityczne sa bardzo pomocne
w tagodniejszych postaciach choroby przy krwawieniach z nosa, nadmiernych miesigczkach
oraz po ekstrakcji zebéw. Do rzadkich objawdéw ubocznych nalezg nudnosci i biegunka.
Przeciwwskazaniem sg krwawienia z uktadu moczowego.



Terapie przysztosci

Trwajg badania nad rekombinowanym vWF o zachowanej strukturze multimeréw. Zauwa-
zono ponadto, iz IL-12 (interleukina 12) zwigeksza poziom vWF i FVIII u myszy, jak rowniez
uludzi. Terapia genowa nie wydaje sie atrakcyjnym rozwigzaniem (jak ma to miejsce
w przypadku hemofilii) ze wzgledu na mniejszy stopien ciezkosci tej choroby i dostepnosc

tanszych metod leczenia.
oprac. J. Zdziarska, na podst. artykutu: PM Mannucci, Treatment of von Willebrand’s
Disease, N Engl J Med. 2004 Aug 12; 351(7): 683—-94

[2] KILKA SLOW O INHIBITORZE

W ubiegtym roku internauci mieli mozliwo$¢ zadawania pytan dr Amy Shapiro, ktéra jest
dyrektorem ds. medycznych Centrum Hemofilii i Zakrzepic Stanu Indiana. Cyberkonferencje
poswiecono problemom inhibitoréw w hemofilii.

Inhibitory to specjalny rodzaj przeciwciat — naturalnej obrony organizmu; nasze ciato wy-
twarza je w reakcji na obecnos¢ “intruza”. Dziatanie niektorych przeciwciat jest dla nas ko-
rzystne — tak jest wowczas, gdy zaatakuje nas wirus grypy i przeciwciata majg go zwalczy¢;
niekiedy jednak, jak w przypadku inhibitoréw, przeciwciata sg niepozadane. Inhibitor powsta-
je w odpowiedzi na wstrzykniecie czynnika krzepniecia. Praktycznie usuwa podany czynnik i
utrudnia lub zgota uniemozliwia osiggniecie takiego poziomu czynnika, ktéry mogtby zatrzy-
mac krwawienie. Chociaz system odpornosciowy organizmu zwykle potrafi rozréznia¢ po-
miedzy tym, co “swoje”, a tym, co “obce”, to nie spos6b go nauczyé, ze wstrzykniety czynnik
staje sie “swoj” — zatem dochodzi do powstania przeciwciat. A to moze powaznie zaktécic
leczenie, zwtaszcza ze inhibitor pojawia sie u 3—13% chorych na tagodng i umiarkowang
posta¢ hemofilii A oraz u ok. 30% chorych z ciezkg postacig. (Prawdopodobienstwo wytwo-
rzenia inhibitora w ciezkiej postaci hemofilii B jest mniejsze niz 5%).

Inhibitor mierzy sie przy uzyciu jednostek Bethesda (jB); zaleznie od wartosci miana, cho-
rych okresla sie angielskimi terminami low responder i high responder. Osoba z pierwszej
grupy ma miano inhibitora nigdy nie przekraczajace 5 jB i w zasadzie moze nadal otrzymy-
wac przetoczenia koncentratéw czynnika krzepniecia. Optymistyczna wiadomosé: ta grupa
obejmuje 60% pacjentéw. U pozostatych 40%, czyli u high responders, dalsze podawanie
czynnika moze powiekszy¢ miano inhibitora. Jednakze chorzy z obu grup mogq liczy¢ na
pomoc w razie krwawien, zarowno w przypadkach ostrych, jak i rozciggnietych w czasie.

Terminem “tolerancja immunologiczna” okresla sie metode leczenia majacq na celu usu-
niecie inhibitora. Metode te stosuje sie najczesciej u chorych z hemofilig A, a jej skutecznosé
wynosi od 60% do 80%. Przez wielokrotne podawanie czynnika w dtuzszych okresach takie
“odczulanie” powoduje “zresetowanie” uktadu odpornosciowego; organizm przestaje wytwa-
rza¢ przeciwciata wobec przetaczanego czynnika. Cho¢ wytwarzanie tolerancji immunolo-
gicznej jest bardzo obiecujacg metoda, to jednak przez podjeciem takiego leczenia nalezy
przeanalizowaé¢ wiele elementow, takich jak gotowos¢ pacjenta do poddania sie rygorom
zwigzanym z tego typu terapig, stosunek kosztow do korzysci, a takze ocena szans poten-
cjalnego sukcesu.

Podczas cyberkonferencji internauci zadali wiele pytan dotyczacych réznych zagadnienh.
Ponizej przedstawiamy niektére z nich:

Pytanie: Mqj trzyletni syn nalezy do “high responders” i od dwdch lat ma port na klatce pier-
siowej. Byt odczulany dwa razy dziennie, teraz lekarze zeszli do jednego przetoczenia
dziennie. Najwieksze miano, jakie miat, wynosito 960 jB, a teraz, chociaz inhibitor jest niewy-
krywalny, jedna trzecia czynnika ginie po uptywie 10 minut. Czy powinni$my przerwac¢ odczu-
lanie?

Dr Shapiro: Ja bym nie przerywata — po tym, co przeszliscie! Chociaz u syna poziom po
podaniu czynnika i czas poéttrwania jest nadal nienormalny, to udato sie obnizyé miano
i chfopcu mozna podac czynnik w razie wylewu.



Pyt.: Jeden z moich znajomych w wieku 26 lat przeszedt z preparatow odosoczowych na
czynnik rekombinowany i doszto u niego do wytworzenia inhibitora o wysokim mianie. Wrdcit
do stosowania czynnika monoklonalnego, ale inhibitor pozostat. Jest odczulany 2-3 razy
w tygodniu; nie jestem pewien, czy to dobry sposob leczenia. Moze sg jakie$ inne metody,
ktore mogtyby mu pomdc? Nawiasem mowigc, jego przypadek zostat opisany w literaturze
fachowey.

Dr Shapiro: To dobrze, ze ten przypadek opisano — nadal nie jest jasne, czy przypadkiem
przyjmowanie wysoko oczyszczonych preparatow nie wigze sie z wiekszym niebezpieczen-
stwem powstania inhibitora. Jest wiele elementow, ktére nalezy uwzglednic, np. czy stato sie
to wskutek uzycia konkretnej marki preparatu albo czy inna czesto$¢ podawania koncentratu
databy inny rezultat. Wiele zalezy od organizmu pacjenta i od tego, czy wytworzeniu inhibito-
ra towarzyszyty specjalne okolicznosci, takie jak chocby zabieg operacyjny. Jesli chodzi
0 wspomniang czestotliwos¢ leczenia, to jest to zgodne z programem wypracowanym w Ho-
landii.

Pyt.: Czy czynnik VIl jest stosowany w leczeniu profilaktycznym albo czy jest podawany 0so-
bom majgcym inhibitor?

Dr Shapiro: Czynnik VIl stosuje sie w przypadku krwawien i wylewéw u chorych z inhibito-
rem. Istnieje kilka opracowan dotyczacych uzycia czynnika Vlla w leczeniu profilaktycznym
u chorych obcigzonych inhibitorem w celu zmniejszenia czestotliwosci wystepowania wyle-
wow, ale na ogo6t nie stosuje sie go w profilaktyce u os6b bez inhibitora.

Pyt.: Czy inhibitor ma podfoze genetyczne?

Dr Shapiro: U osoby, u ktorej ktos w rodzinie miat inhibitor, istnieje zwiekszone ryzyko takie-
go schorzenia, ale nie ma bezwzglednej zaleznosci. Jesli masz dwéch synéw chorych na
hemofilie i u jednego powstanie inhibitor, to ryzyko dotyczace drugiego syna jest podwyz-
szone, ale wcale nie do 100%. W badaniach DNA czasem udaje sie wykry¢ konkretny btad
genetyczny, ktéry spowodowat hemofilie, i wtedy mozna sprébowaé okreslic ryzyko wytwo-
rzenia inhibitora. Istniejg pewne opracowania naukowe zajmujace sie zwigzkiem miedzy
okreslonymi defektami genetycznymi a ryzykiem powstania inhibitora.

Podkreslano, ze poniewaz powstanie inhibitora moze by¢ bezobjawowe, konieczne sg
regularne, kompleksowe badania w klinice — w tym réwniez badania laboratoryjne — zwtasz-
cza ze o wytworzenie tolerancji immunologicznej najtatwiej wtedy, gdy inhibitor dopiero sie
pojawit. Ponadto stwierdzono, ze poniewaz najwieksze prawdopodobienstwo pojawienia sie
inhibitora dotyczy pierwszych 50 dni od rozpoczecia leczenia czynnikiem, najbardziej zagro-
zeni sg najmtodsi pacjenci i to wtasgnie oni powinni by¢ pod najdoktadniejszg opieka.

(oprac. as na podst. artykutu Homing in on inhibitors w kwartalniku HEMALOG 2/2004)

[3] KONFERENCJA EHC W MONTPELLIER

W dniach 19-22 maja 2005 r. w Montpellier na potudniu Francji, nad Morzem Srédziem-
nym, odbyta sie doroczna, juz osiemnasta konferencja Europejskiego Konsorcjum Hemofilii
(EHC — European Haemophilia Consortium). Corocznie konferencja ta odbywa sie w innym
kraju europejskim. Tym razem zorganizowano jg we wspotpracy z Francuskim Stowarzysze-
niem Hemofilii (AFH).

kacznie w konferencji uczestniczyto ok. 200 delegatow z kilkudziesieciu krajéw Europy,
a takze z Algierii, Armenii, Islandii, Izraela, Kanady, Meksyku i USA. Opr6cz chorych na he-
mofilie reprezentujgcych narodowe organizacje hemofilowe uczestnikami byli profesorowie
i lekarze zajmujacy sie hemofilia, jak rowniez przedstawiciele firm produkujacych czynniki
krzepniecia (Baxter, Bayer, Biotest, Novo Nordisk, Octapharma, RAAS, Wyeth, ZLB Beh-
ring). Firmy te byty sponsorami konferencji.



Uczestniczytem w tej konferencji jako oficjalny delegat Polskiego Stowarzyszenia Chorych
na Hemofilie.
Program konferenciji zawierat nastepujace tematy:

1. Kierunki nowych terapii w hemofilii.
2. Sport i ¢wiczenia fizyczne dla chorych na hemofilie.
3. Problemy ubezpieczeniowe chorych na hemofilie.
4. Rézne rodzaje rejestréw chorych na hemofilie w Europie: ograniczenia i korzysci.
5. Bezpieczenstwo produktéw osoczopochodnych oraz rekombinowanych.
6. Konsekwencje hemofilii i choroby von Willebranda w relacjach rodzinnych i spotecznych.
7. Jak osiagac niezbedny poziom wyksztatcenia lekarzy i innych profesjonalistow zajmuja-
cych sie chorymi na hemofilie.
8. Zalecenia dla poprawy obiegu informaciji przekazywanej pacjentom.
9. Ewolucja na rynku produktéw krzepniecia.
10. Zdrowie publiczne i hemofilia w jutrzejszej Europie.

Na poczatek troche historii. Europejskie Konsorcjum Hemofilii powstato w roku 1987
z inicjatywy siedmiu narodowych organizacji chorych na hemofilie z siedmiu krajow. Cele,
jakie sobie postawity te organizacje cztonkowskie, to:

e Poprawa leczenia i opieki nad chorymi na hemofilie w catej Europie.
e Poprawa bezpieczenstwa koncentratéw krzepniecia.

e Upowszechnienie wiedzy o hemofilii w Swiadomosci publiczne;j.

o Wspdtpraca ze Swiatowa Federacjg Hemofilii (WFH).

W nastepnych latach grono krajéw przystepujacych do EHC sukcesywnie powieksza-
to sie. Aktualnie juz prawie wszystkie kraje Europy sa cztonkami tej organizacji. Pragng do
niej przystapi¢ nawet takie kraje jak Turcja czy Nowa Zelandia.

Dzien dzisiejszy leczenia i opieki nad chorymi z hemofiliag mozna scharakteryzowac
w kilku najwazniejszych punktach:

1. Poprawia sie ciggle bezpieczehstwo leczenia poprzez eliminacje potencjalnego ryzyka
przeniesienia choréb wirusowych.

Powoli, ale stale spada cena preparatow.

Wprowadzane sg na rynek coraz to nowsze preparaty rekombinowane.

Niestety koncentraty nie sg jeszcze dostepne dla wszystkich chorych i krajéw Europy.

W wiekszosci krajow staby jest dostep do pierwotnej profilaktyki u dzieci.

Ciggtym problemem sg jeszcze inhibitory i ogromne koszty osiggania tolerancji immuno-
logicznej.

7. Terapia genowa jest ciagle jeszcze w stadium préb klinicznych.

Dzien jutrzejszy leczenia hemofilii (lata 2010-2015) znamionowaé bedg nastepujace

fakty:

1. Terapia genowa — kontynuacja zaawansowanych préb klinicznych.

2. Terapii genowej beda na poczatku poddane tylko nowo narodzone dzieci z hemofilia.

3. Wprowadzone bedg nowe koncentraty rekombinowane o przedtuzonym czasie poéttrwania

(nawet do tygodnia).

4. Rozpowszechnienie stosowania rekombinowanego czynnika VIl (Novo Seven) w leczeniu
operacyjnym chorych z inhibitorem.

5. Stosowanie nowego rekombinowanego czynnika IX o wigkszej efektywnosci.
Dzien pojutrzejszy (poza 2015 rok) leczenia i opieki to:

1. Terapia genowa dla wiekszej liczby hemofilikéw.

2. Nowe rekombinanty (doustne lub przezskérne) bez ryzyka wytworzenia inhibitora.

3. Wieksza liczba chorych z dostepem do koncentratéw i leczenia.

Poruszajac zagadnienia fizycznej aktywnosci wsréd chorych na hemofilie, profesor
J.F.Schved z Francji stwierdzit, ze ok. 70 % chorych zajmuje sie sportem. Wsrod dyscyplin
uprawianych przez hemofilikow wymienit: ptywanie, rower, spacery, tenis, futbol, ptywanie
podwodne, golf, jazde konna.

Podczas uprawiania sportu nalezy zawsze wyposrodkowaé pomiedzy ryzykiem a bezpie-
czenstwem. Bardzo wazne sa: regularnos¢ uprawiania sportu, trening, rozgrzewka, rozcia-
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ganie miesni oraz odpowiednia substytucja (podawanie czynnika) przed aktywnoscig spor-

towa.

W czesci poswieconej ubezpieczeniom w hemofilii byta mowa o tym, ze choroba ta stwa-
rza podwyzszone ryzyko przedwczesnej smierci. Dlatego towarzystwa ubezpieczeniowe nie-
chetnie ubezpieczajq takich chorych, Jednakze dzieki ostatnim postepom w leczeniu zacho-
rowalnosc¢ i smiertelnos¢é wsrdd hemofilikbw obniza sie, zblizajac sie do normy u ludzi zdro-
wych. To moze dawac szanse na mozliwos¢ normalnego ubezpieczenia w niedalekiej przy-
sztosci.

Doktor Angelika Batorova ze Stowacji powiedziata, ze w ich matym kraju, oprécz stotecz-
nego, sg jeszcze 3 centra regionalne leczenia hemofilii w innych miastach. W krajach takich
jak Francja, Wtochy, Niemcy czy Anglia centréw tego typu jest po kilkadziesiat.

Zauwazyta tez, ze dla poprawy zaopatrzenia w preparaty krzepniecia niezbedny jest per-
manentny i dtugotrwaty nacisk catego srodowiska chorych i ich rodzin na rzad. Na Stowac;ji
srodowisko chorych na hemofilie nie ma zadnego wsparcia ze strony panstwa. Tylko dobra
wspétpraca pomiedzy stowarzyszeniem i lekarzami oraz dobry rejestr, obejmujacy wszystkie
skazy krwotoczne, a takze narodowy program leczenia daje im argumenty w nacisku na
rzad. To wszystko razem wziete sprawia, ze rzad zgadza sie na te ilos¢ koncentratéw, jaka
jest im potrzebna.

Dobry rejestr powstaje przy Scistej i statej wspétpracy wszystkich lekarzy w kraju zajmuja-
cych sie hemofilig ze stowarzyszeniem. Niezbedny jest staty monitoring liczby chorych, aktu-
alizowany na biezaco i uzupetniany o nowo narodzonych z hemofilig oraz wszystkie zgony.

Istniejg gotowe programy komputerowe rejestréw dla chorych na hemofilie (np. program
Novo Nordisk); komputery w poszczegdlnych centrach hemofilii sg potaczone w sie¢ i dane
wprowadzane w jednym osrodku sg automatycznie przesytane do innych. Narodowy rejestr
daje obraz, jaka ilo$¢ koncentratéw jest potrzebna.

Dr Thierry Lambert przedstawit narodowy rejestr chorych na hemofilie istniejacy we Fran-
cji od 1994 r. Jest tam 36 osrodkéw, w ktorych zatrudnionych jest 90 lekarzy zajmujacych sie
hemofilig, nie liczac catej armii profesjonalistow (pielegniarki, fizjoterapeuci, stomatolodzy,
chirurdzy, ortopedzi, psycholodzy itp.), ktérzy petnig bardzo wazng role w opiece nad chory-
mi.

Na marginesie pragne doda¢ od siebie, ze w Polsce réwniez juz od dawna istnieje dobry
narodowy rejestr chorych na hemofilie, stworzony jeszcze przez $p. profesora Stanistawa
topaciuka. Istnieje réwniez bardzo dobry Narodowy Program Zaopatrzenia i Leczenia Hemo-
filii, stworzony i aktualizowany przez doktora Jerzego Windyge z IHIiT. Pod tym wzgledem nie
ustepujemy innym krajom, a nawet niejednokrotnie je przewyzszamy. W Polsce istniejg jed-
nak pewne uwarunkowania, kiére na razie nie pozwalajg na doréwnanie innym krajom w
zaopatrzeniu i organizacji leczenia. Przeszkody te beda wymienione w dalszej czesci tego
opracowania.

W referacie poswieconym bezpieczenstwu preparatéw osoczopochodnych i rekombino-
wanych dr J.H. Trouvin z Francji wymienit kilka warunkow, jakie muszg by¢ spetnione, aby to
bezpieczenstwo osiagnaé. Sa to:

e Prawidtowa kwalifikacja dawcow krwi.

e Testy wirusowe pobranej krwi.

¢ |naktywacja wiruséw, priondw i innych patogenéw w koncentratach.

e W produktach rekombinowanych ryzyko przeniesienia choréb wirusowych lub choroby
CJD jest bardzo niewielkie. Moze to sie zdarzy¢ tylko poprzez dodawanie do koncentra-
tow, dla ich stabilizacji, ludzkich biatek, np. albuminy.

W czesci poswieconej konsekwencjom hemofilii i choroby von Willebranda w relacjach
rodzinnych i spotecznych dr G. Goldstein z Izraela powiedziata m.in., ze zdarzajq sie przy-
padki, kiedy matki odrzucajg nowo narodzone dzieci z hemofilig. Nie chcg mie¢ dzieci cho-
rych i niepetnosprawnych. Jednak dos$¢ czesto po kilku dniach perswazji i namawiania ze
strony personelu medycznego i psychologéw uczucia macierzynskie przewazajg i matka za-
biera dziecko z powrotem.



Czesto rodzice wstydzg sie siniakow u swoich synéw z hemofilia. Bojg sie posadzenia
0 znecanie sie nad dzieckiem, co moze w skrajnych przypadkach skonczy¢ sie pozbawie-
niem praw rodzicielskich.

Doktor J. Astermark ze Szwecji w wyktadzie poswieconym osigganiu niezbednego pozio-
mu wyksztatcenia lekarzy i innych profesjonalistéw zajmujacych sie chorymi na hemofilie
radzit m.in., aby naciska¢ na Ministerstwo Zdrowia oraz na Ministerstwo Edukacji w sprawie
wprowadzenia na Akademiach Medycznych specjalizacji ze skaz krwotocznych i innych za-
burzen hemostazy, np. trombofilii.

Na marginesie dodam, ze na lll Walnym Zjezdzie Delegatow PSCH w roku 2003 osobi-
Scie zgtositem taki wniosek do komisji uchwat i wnioskdéw. Zostat on z zainteresowaniem
przyjety przez obecng na Zjezdzie przedstawicielke Naczelnej Izby Lekarskiej, ale jak dotad
pozostat jednak bez echa.

Brian O’Mahony z Irlandii, byty prezydent World Federation of Hemophilia, w swoim wy-
ktadzie pt. “Zdrowie publiczne i hemofilia w jutrzejszej Europie” m.in. zapoznat uczestnikéw
z sytuacjg chorych na hemofilie w krajach nowo przyjetych do Unii Europejskiej. W wielu
z nich istnieje duzy tzw. op6r materii (rzadowej, panstwowej) w stosunku do ambicji, potrzeb
i dgzen srodowisk chorych oraz lekarzy leczacych hemofilie. Stosunek wtadz do problemu
hemofilii i innych skaz krwotocznych odzwierciedlajg nastepujace kwestie:

Zbyt niskie nakfady na stuzbe zdrowia
Nieche¢ czynnikow rzgdowych do zmian i nowego spojrzenia na problemy zdrowotne
Brak porozumienia pomiedzy Ministerstwem Zdrowia a Ministerstwem Finanséw.
Brak wspétpracy miedzy rzadem a lekarzami.
Brak rejestréw chorych na hemofilie i inne skazy.
Brak narodowych programéw zaopatrzenia i leczenia.
Arogancja i brak wyobrazni urzednikéw panstwowych.
a) niedostrzeganie potrzeb ludzi chorych
b) lekcewazenie zwigzku profilaktyki z oszczednoscig
c) ahumanitaryzm
8. Konkurencja ze strony innych grup chorych
9. Przecigganie terminéw przetargéw mimo zagrozenia zycia chorych.
10. Ignorowanie alarméw ze strony srodowiska chorych.
Sposoby przeciwdziatania tym zjawiskom to:
Walka o ustalenie standardéw leczenia.
Lobbing wsréd politykéw.
Kampanie w mediach.
Humanizacja postaw urzednikéw panstwowych.
Pokazywanie konkretnych, cierpigcych osob, niepetnosprawnych dzieci itp.
Wskazywanie zagrozen zwigzanych z brakiem leczenia lub jego niedostatecznym pozio-
mem.
M©éj osobisty komentarz do tego wyktadu dotyczy tych negatywnych zjawisk istniejgcych
prawie w kazdym z panstw przyjetych niedawno do Unii Europejskiej i poréwnania ich z na-
szym krajem. Ot6z w Polsce mamy juz od dawna rejestr skaz krwotocznych, mamy réwniez
narodowy program zaopatrzenia i leczenia. Ponadto bardzo dobrze uktada sie wspotpraca
pomiedzy PSCH a personelem medycznym (poza nielicznymi przypadkami aroganciji i nie-
wiedzy lekarzy w terenie).

Natomiast istnieje jeszcze ogromna przepas¢ w relacjach PSCH i lekarze z jednej strony,
a panstwo z drugiej. | to jest zadanie, ktére musimy wykonaé, aby poprawi¢ sytuacje cho-
rych.

Za przyktad moze nam postuzy¢ np. Estonia, ktdrej przedstawicielka opowiedziata o orga-
nizowanych tam:

1. Seminariach i kursach dla pielegniarek sponsorowanych przez firme Bayer.

2. Edukaciji pielegniarek hematologicznych dla pogtebienia wiedzy w zakresie skaz krwo-
tocznych.

3. Treningach i edukaciji pielegniarek lekarzy rodzinnych.

Noakwd
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To w ogromnym skrécie tyle na temat spraw i problemoéw poruszanych na 18. konferenc;ji
European Haemophilia Consortium. Przysztoroczna konferencja EHC odbedzie sie w stolicy
Butgarii, Sofii. Mam nadzieje, ze uda mi sie ponownie w niej uczestniczy¢, aby potem zdac
relacje na tamach Biuletynu i Forum PSCH wszystkim chorym na hemofilie w Polsce i ich
rodzinom.

Na koniec musze opowiedzie¢ o rodzinie Polakow, ktérych udato mi sie pozna¢ w Mont-
pellier. Sg to panstwo Zielinscy mieszkajacy we Francji od ok. 4 lat. Majg dwdch uroczych
synkow: 4-letniego Jasia i 8-miesiecznego Antosia. Jasio jest chory na ciezka posta¢ hemofi-
li A, Anto$ za$ jest zdrowy. Na szczescie we Francji jest pod dostatkiem koncentratéw
krzepniecia (czesto rekombinowanych) i Jasio moze tam by¢ leczony w petnym komforcie.

Panstwo Zielinscy bardzo tesknig za Polska i majg w planach powrét do ojczyzny. Przera-
za ich jednak niedostatek preparatow w naszym kraju. Obawiajg sie o zdrowie i zycie synka.
Pragna goraco wspotpracowac z Polskim Stowarzyszeniem Chorych na Hemofilie. Chcieliby
nam w jakis sposéb pomdc. Wspdlnie snuliSmy podczas konferencji marzenia i plany na
przysztos¢. By¢ moze uda sie nam kiedy$ zorganizowac¢ wspdlnie z Francuskim Stowarzy-
szeniem Hemofilii ob6z rehabilitacyjny dla francuskich i polskich chtopcéw obarczonych tg
choroba. Najpierw na przyktad w Polsce, a potem we Francji.

Mam z nimi kontakt i wierze, ze uda sie nam zrealizowac¢ nasze marzenia. Potrzebne sg
tylko pienigdze i preparaty. Reszte jesteSmy w stanie zorganizowac.

lek. med. Zdzistaw Grzelak
wiceprezes PSCH

[4] WIADOMOSCI Z KOL

Koto Terenowe Pomorza i Kujaw
Udato mi sie nawigzaé¢ kontakt z Torunskim Zaktadem Materiatow Opatrunkowych — po-
wyzszy zaktad przekazat darowizne w postaci materiatdbw opatrunkowych dla chorych na
hemofilie. Z materiatbw tych przygotowaliSmy pakiety przydatne do podawania czynnikow
krzepniecia badz zaopatrzenia ran i skaleczen. Paczuszki zostaty rozdane wsréd czionkéw
Kota Pomorza i Kujaw na zebraniu, ktére odbyto sie 30 kwietnia br. (a te, ktérych nie odebra-
no, czekajg na kolejne zebranie, ktére odbedzie sie przypuszczalnie jesienig). Na razie da-
rowizna byta jednorazowa — jednak istnieje mozliwo$¢ dalszej kontynuacji takiej pomocy ze
strony TZMO.
Ewa Szymborska

Koto Katowickie

17 kwietnia br. w Katowicach odbyto sie zebranie cztonkéw Kofa; gtéwnym tematem byta
samoiniekcja. Trzeba pamietac, ze tylko umiejetnos¢ samowkiuwania zapewnia minimaliza-
cje ujemnych skutkédw naszej choroby. Zajecia prowadzita zaproszona na zebranie p. mgr
Teresa Gtogowska zajmujaca sie praktyczng naukg zawodu w Studium Medycznym.

Czes¢ teoretyczna zawierata doktadne omoéwienie czynnosci gwarantujacych bezpieczne
podawanie czynnikédw krzepniecia, w tym czynnosci zapewniajacych odpowiednig higiene
i sterylno$¢, obejmowata tez pokaz poprawnego przygotowania preparatu oraz wykonania
samej iniekciji.

W czesci praktycznej kazdy chetny pod fachowym nadzorem pani magister mégt podjaé
probe samodzielnego wkiuwania, wykorzystujac w tym celu wypozyczony manekin (sztuczna
reka z zytami stuzaca ¢wiczeniom).

Na zakonczenie tego tematu p. Gtogowska poruszyta réwniez problem poprawnej utyliza-
cji wykorzystanych przy iniekcji materiatéw.

W dalszej czesci zebrania przypomnieliSmy sobie o lekach przeciwwskazanych dla cho-
rych na hemofilie (rozdawalismy ulotki z nazwami tych specyfikdw).

Nie zapomnieliSmy zapoznaé wszystkich obecnych ze stanem finansowym Kota oraz
strukturg najwazniejszych wydatkdéw.

Poruszylismy réwniez temat niedostatecznego zaopatrzenia w koncentraty krzepniecia
(ograniczenia w wydawaniu preparatéw) oraz wystepowania brakéw (czynnik dla chorych na



chorobe von Willebranda). Obecni w indywidualnych rozmowach zachecali nas do podjecia
dziatan majacych na celu poprawe tego stanu.
Andrzej Kuc

[5] O HEMOFILII W TELEWIZJI

W nadanym 16 maja br. programie “Pytanie na $niadanie” (TVP2) poswieconym choro-
bom genetycznym znalazto sie tez miejsce dla hemofili. Do studia zaproszono dr. Jerzego
Windyge oraz reprezentujgcego srodowisko chorych dr. Artura J6zwika. Mozna sie cieszyc,
Ze dzieki temu programowi szeroka publiczno$¢ miata szanse dowiedzie¢ sie nieco na temat
hemofilii. Niestety w ograniczonym czasie (ok. 10 minut, z czego nalezatoby jeszcze odliczy¢
dtugie wypowiedzi prowadzacych) trudno byto wyjs¢ poza najbardziej podstawowe kwestie.
Jak zwykle w rozmowach z laikami, dr Windyga musiat najpierw sprostowaé¢ btedne wyobra-
zenie, ze gdy chory na hemofilie sie skaleczy, to moze sie wykrwawic¢ na $mier¢. Z wypowie-
dzi obu panéw widzowie dowiedzieli sie o wylewach dostawowych i wewnetrznych, o lecze-
niu domowym, ktére moze pozwoli¢ chorym na prowadzenie normalnego zycia, a takze
o kosztach koncentratow czynnika. Przelotnie wspomniano o nadziejach wigzanych z terapig
genowa i 0 mozliwosci badan prenatalnych.

Dzieki asertywnosci kol. Jézwika, ktéry przedart sie przez potok wymowy Agaty Miynar-
skiej zmierzajacej do zakonczenia rozmowy, w eter poszta informacja o stronie internetowe;j
poswieconej hemofilii i adres tej witryny: www.hemofilia.of.pl.

Bezposrednio po rozmowie dr Windyga, jak inni specjalisci zapraszani do programu, petnit
dyzur przy telefonie — i, jak mozna byto sie przekonac przy ujeciach pokazujgcych go w tle
innych wydarzen w studiu, bez przerwy odpowiadat na pytania widzéw. Niestety, w przeci-
wienstwie do innych ekspertéw, ktdrzy odbierali telefony przez blisko godzine, a potem mogli
te rozmowy podsumowac na antenie, otrzymat na swéj dyzur zaledwie kwadrans, na podsu-
mowanie za$ miat niecatg minute — padta wtedy informacja istotna dla oséb z niedoborem
czynnika XlI; ot6z ten niedobér, zwany anomalig Hagemana, jest zupetnie bezobjawowy i nie
wymaga zadnego leczenia.

W podsumowaniu catego programu znalazto sie jeszcze troszeczke miejsca na optymi-
styczny akcent dla hemofilikow: dr Windyga podkreslit postepy czynione w leczeniu hemofilii,
przypominajac, ze na poczatku XX w. srednia dtugos¢ zycia chorych na hemofilie wynosita
16 lat, a obecnie zbliza sie do sredniej diugosci zycia zdrowej populaciji.

(as)

[6] CO NOWEGO W APTEKACH

Od pewnego czasu uzywam produkowanego przez firme 3M samoprzylegajacego banda-
za elastycznego COBAN. Ma on rozmiar normalnego bandaza elastycznego (i wtedy kosztu-
je ok. 12 zt) lub jest o potowe mniejszy (tej ceny niestety nie znam). Przypomina tasme kleja-
cq lub rzepy — dotkniecie jednym koncem drugiego powoduje, ze powstaje opaska trudna do
rozerwania (ja jg rozcinam nozyczkami). COBAN, kt6éry nazwatbym samoprzylepnym, spetnia
role normalnego bandaza elastycznego, przy czym mozna samodzielnie przycig¢ z rolki po-
trzebng dlugos¢ (mnie czesto wystarcza jedno owiniecie nogi). Nie utrudnia ruchu i nie zsu-
wa sie, jest “bardziej elastyczny”, podatniejszy na rozcigganie i nie wrzyna sie w ciato w
miejscu zastosowania (zadnych otar¢ lub zaczerwienien).

Produkt ma jedng wade: jego ponowne uzycie jest niemozliwe.

Janusz Obraczka



[7]1 WAZNE DLA OSOB Z CHOROBA VON WILLEBRANDA

Zwracam sie do wszystkich 0s6b z chorobg von Willebranda — czytelnikéw naszego Biule-
tynu — z nastepujaca informacjg: w Klinice Hematologii w Krakowie bedzie w najblizszym
czasie mozliwe zabezpieczanie planowych zabiegéw chirurgicznych (w tym réwniez stomato-
logicznych) za pomocg koncentratu czynnika von Willebranda w potaczeniu z czynnikiem
VIIl. Wszyscy pacjenci oraz pacjentki, oczekujacy na planowe zabiegi chirurgiczne, ktore
wymagayjg zabezpieczenia hematologicznego (w tym przyktadowo urologiczne, ginekologicz-
ne, laparoskopowe, artroskopowe, biopsje, stomatologiczne, np. usuniecia zebdéw), moga
skorzysta¢ z powyzszej mozliwosci. Oferta ta obejmuje nie tylko chorych zamieszkatych na
terenie wojewddztwa matopolskiego, lecz rowniez mieszkancow innych wojewddztw, ktdrzy
sktonni byliby do wykonania planowanego zabiegu w Krakowie.

Musze jednak uprzedzi¢, iz istnieja pewne ograniczenia w zakresie kwalifikowania chet-
nych do wziecia udziatu w powyzszym projekcie (dotyczace typu i przebiegu choroby).

W celu uzyskania blizszych informacji na ten temat prosze o kontakt bezposrednio ze
mng pod nr tel. (012) 424-76-05 (praca) lub 0502-353-694 albo mailem (asiazz@tlen.pl).
Osobom zainteresowanym odpowiem na wszelkie pytania i watpliwosci oraz przekaze dal-
sze, szczegO6towe informacije.

lek. med. Joanna Zdziarska
Klinika Hematologii Szpitala Uniwersyteckiego w Krakowie

Wedtug dostepnych nam informacji podobne mozliwo$ci przeprowadzenia planowych
zabiegow z zakresu tzw. chirurgii miekkiej istniejg rowniez w Instytucie Hematologii w War-
szawie.
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Okreslenia wyrazéw podano w zmienionej kolejnosci.
- do jedzenia zupy - list bez podpisu
- mieszka w Rzymie lub Neapolu - zna sie na miecie i taszniku
- soczysty owoc - W nim ziarno
- skaczacy torbacz z Australii - masymbol H
- ojciec zrebakéw - zakladany na ztamang noge
- Nikodem, ktory zrobit kariere - jest nig Otylia Jedrzejczak

- silny ruch powietrza - pierwszy wystep publiczny



- domena lekarza z lancetem - odgtos upadku

- nasz potudniowy sasiad - che¢

- bardzo silny deszcz - podejmowana przez zarzad
- Janusz Gajos lub Jan Peszek - zawody na wodzie

- moga zdobi¢ meska twarz - pieczenie w przetyku

- “Rudy” - sidla

- borowik lub kania - stoi w wazonie

- psie nogi - wynik mnozenia

- odprowadza deszczdéwke z dachu - oklaski

Adam Sumera

BIULETYN INFORMACYJNY Polskiego Stowarzyszenia Chorych na Hemofilie. Do uzytku wewnetrznego.
Opracowat Adam Sumera. Wspbétpraca: Zdzistaw Grzelak, Robert Prencel.

Korespondencje prosimy kierowa¢ pod nastepujacy adres: Ldédzkie Koto Terenowe Polskiego Stowarzyszenia
Chorych na Hemofilie, ul. Zarzewska 10/18, 93-184 £4dz.

Nasz kontakt internetowy: rpren@uml.lodz.pl; psch_lodz@interia.pl;

Strona kota tédzkiego: www.pschlodz.prv.pl



