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Streszczenie

Wstep: Wielochorobowo$¢ definiuje sie jako wspétwystepowanie co najmniej dwoch choréb przewlektych.
Czestos$c¢ jej wzrasta z wiekiem, jednak jej wystepowanie nie ogranicza sie wytacznie do oséb starszych.
Polipragmazja, rozumianajako jednoczesne stosowanie co najmniej pieciu lekdw, jest $cisle zwigzana z wielocho-
robowoscig i zwieksza ryzyko wystgpienia dziatan niepozadanych farmaceutykéw. Zapalenie naczyn zwigzane
z przeciwciatami przeciwko cytoplazmie neutrofiléw predysponuje do wystagpienia zaréwno wielochorobowo-
Sci, jak i polipragmazji. Leczenie wspétistniejacych schorzen przewlektych u pacjentéw z zapaleniem naczyn wy-
maga szczegblnej ostroznosci. Nalezy uwzgledniac interakcje miedzy lekami oraz rownowazy¢ ryzyko dziatan
niepozadanych z kontrolg aktywnosci choroby. Opis przypadku: W pracy przedstawiono przypadek 63-letnie-
go pacjenta z zapaleniem naczyn i wielochorobowoscia, przyjetego do szpitala po wypadku komunikacyjnym.
Chory byt obcigzony m.in. niewydolnoscig serca, chorobg wiencowa, reumatoidalnym zapaleniem stawéw oraz
osteoporoza. Pomimo leczenia jego stan pogarszat sie i konieczna byta 4-miesieczna hospitalizacja, podczas
ktérej z powodu rozwijajacych sie powiktan infekcyjnych, w tym sepsy, wymagat kilkukrotnej antybiotykotera-
pii oraz wzgledu na postepujaca niewydolnos¢ nerek zostat zakwalifikowany do leczenia przewlektymi hemo-
dializami. Wnioski: Zarzadzanie wielochorobowoscig i polipragmazjg stanowi powazne wyzwanie w codziennej
praktyce klinicznej, szczegélnie u pacjentow starszych, ze wzgledu na zwiekszone ryzyko dziatan niepozada-
nych. Kluczowe w leczeniu ztozonych schorzen jest wtasciwe podejscie terapeutyczne, oparte na najlepszych
dostepnych dowodach naukowych.

Abstract

Introduction: Multimorbidity is the co-occurrence of two or more chronic diseases. The prevalence of multi-
morbidity increases with age, although it is not limited to elderly individuals. Polypharmacy, understood as the
simultaneous use of five or more medications, is closely linked to multimorbidity and increases the risk of adverse
drug reactions. Antineutrophil cytoplasmic antibody-associated vasculitis predisposes patients to both multi-
morbidity and polypharmacy. Managing comorbid chronic conditions requires particular caution in patients with
vasculitis. It is essential to account for drug interactions and balance the risk of adverse effects with the need to
control disease activity. Case report: This case report describes a 63-year-old patient with vasculitis and mul-
timorbidity admitted to the hospital following a traffic accident. The patient had multiple chronic conditions,
including heart failure, coronary artery disease, rheumatoid arthritis, and osteoporosis. Despite treatment, the
patient’s condition deteriorated, necessitating a 4-month hospitalization during which the patient, due to the de-
velopment of infectious complications, including sepsis, required multiple courses of antibiotic therapy and was
qualified for chronic haemodialysis due to progressive renal failure. Conclusion: Managing multimorbidity and
polypharmacy presents a significant challenge in everyday clinical practice, particularly among older patients,
due to the increased risk of adverse drug reactions. An evidence-based therapeutic approach is crucial for treat-
ing complex medical conditions.

Stowa kluczowe: dziatania niepozadane lekdw; wielochorobowos¢; polipragmazja; zapalenie naczyn z przeciwciatami
ANCA

Keywords: adverse drug reactions; multimorbidity; polypharmacy; ANCA antibody-positive vasculitis
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Wstep

Wielochorobowos¢ definiuje sie jako wspoétwystepowa-
nie co najmniej dwéch schorzen przewlektych niezalez-
nych od siebie [1]. Moga to by¢ choroby metaboliczne,
schorzenia ukfadu krazenia, uktadu miesniowo-szkiele-
towego, choroby psychiczne, przewlekty bdl oraz uza-
leznienia od substancji psychoaktywnych [2]. Nalezy
odrézni¢ jg od wspdtchorobowosci, ktéra definiowana
jest jako wystepowanie wielu jednostek chorobowych
wptywajacych wzajemnie na rokowanie [3]. Czestosc
wystepowania wielochorobowosci i wspoétchorobowo-
$ci wzrasta z wiekiem, jednak problemy te nie dotycza
wytacznie oséb starszych. W badaniu Bandosza i wsp.
czestos¢ wystepowania wielochorobowosci wynosita
69,3% w grupie oséb w wieku 60-64 lat, wzrastajac do
91% u 0s6b powyzej 85. roku zycia, a po 90. roku zycia
odsetek ten nieznacznie sie obnzat [4]. Dodatkowo po-
nad 60% pacjentéw powyzej 80. roku zycia chorowato na
co najmniej 4 choroby przewlekte [4].

Polipragmazja, definiowana jako jednoczesne przyjmo-
wanie co najmniej pieciu lekéw, jest réwniez zwigzana
z wielochorobowoscia. Stosowanie wiekszej liczby lekow
wigze sie ze zwiekszonym ryzykiem nieprzestrzegania
zalecen terapeutycznych przez pacjenta, btedéw lekar-
skich w zarzadzaniu terapia oraz dziatan niepozadanych -
proporcjonalnie do liczby stosowanych lekéw - oraz z wiek-
szg czestoscig hospitalizacji, upadkéw i niepetnospraw-
nosci [5]. Wielolekowos¢, czyli stosowanie wielu lekéw
dostosowanych do stanu zdrowia pacjenta, rézni sie od
polipragmazji tym, ze ma na celu zapewnienie szerokiego
efektu terapeutycznego i nie prowadzi do zwiekszenia ry-
zyka dziatan niepozadanych [6]. Zaréwno polipragmazja,
jak i wielolekowos¢ sg czesto obserwowane u oséb w wieku
podesztym. W badaniu Payne’aiwsp. [7] 56% oséb w wieku
85 lat i starszych stosowato piec¢ lub wiecej lekéw, podczas
gdy w grupie wiekowej 45-54 lata odsetek ten wynosit 9%.

Zapalenia naczyn zwigzane z przeciwciatami przeciwko
cytoplazmie neutrofiléw (ang. ANCA-associated vasculi-
tis AAV; anti-neutrophil cytoplasmic antibody, ANCA) to
grupa choréb obejmujacych ciezkie, uktadowe zapale-
nia matych naczyn, charakteryzujace sie obecnoscig au-
toprzeciwciat przeciwko proteinazie 3 (PR3-ANCA) lub
mieloperoksydazie (MPO-ANCA). Wyrdznia sie trzy typy
AAV: ziarniniakowato$¢ z zapaleniem naczyn (ang. granu-
lomatosis with polyangiitis, GPA), mikroskopowe zapalenie
naczyn (ang. microscopic polyangiitis, MPA) i eozynofilowa
ziarniniakowatos¢ z zapaleniem naczyn (ang. eosinophi-
lic granulomatosis with polyangiitis, EGPA). Chociaz AAV
moze zajmowac prawie kazdy narzad, najczesciej i naj-
ciezej dotkniete sg gérne i dolne drogi oddechowe oraz
nerki [8]. Poprzez uszkadzanie naczyn choroba wptywa
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na wiele uktadéw i narzaddw, przyczyniajac sie do ich
dysfunkcji i rozwoju wspdtchorobowosci [9].

W badaniu Cao i wsp. [10] wykazano, ze pacjenci z AAV
byli obcigzeni znaczng polipragmazja. Ponad 80% z nich
przyjmowato piec¢ lub wiecej lekoéw, a ponad 40% - dzie-
sie¢ lub wiecej lekéw. Stwierdzono rowniez, ze starsi pa-
cjenci i osoby z innymi chorobami przewlektymi czesciej
stosowali terapie wielolekowa. W przypadku wspotwy-
stepowania licznych schorzen przewlektych kluczowe
znaczenie ma precyzyjny dobor terapii. Nalezy uwzgled-
ni¢ interakcje miedzy lekami oraz bilansowac ryzyko
dziatan niepozadanych z potrzeba kontroli aktywnosci
choroby [11]. W niniejszej pracy przedstawiamy przypa-
dek pacjenta z AAV oraz analizujemy zaleznosci miedzy
wspoétchorobowoscia i wielochorobowoscia a wieloleko-
woscig i polipragmazja.

Podczas leczenia pacjentow z wieloma schorzeniami
nalezy uwzgledni¢ zaréwno optymalizacje farmakote-
rapii, jak i wtasciwe okreslenie celu terapeutycznego.
W wybranych przypadkach deeskalacja leczenia moze
przynies¢ korzystniejsze efekty kliniczne oraz poprawic
jakosc¢ zycia w poréwnaniu z wtgczaniem nowoczesniej-
szych, ztozonych terapii.

Opis przypadku

63-letni pacjent zostat przekazany do szpitala wysoko-
specjalistycznego z powodu nieskutecznosci dotych-
czasowego leczenia w placéwce o nizszym stopniu refe-
rencyjnosci. Pierwotnym powodem hospitalizacji byty
nasilone obrzeki oraz dusznos¢. Przy przyjeciu do Kliniki
Choréb Wewnetrznych i Nefrologii pacjent znajdowat
sie w stanie Sredniociezkim, byt wydolny krgzeniowo lecz
niewydolny oddechowo. Parametry Zzyciowe wynosity:
ci$nienie tetnicze 142/88 mmHg, tetno 76/min, saturacja
podczas oddychania powietrzem atmosferycznym 90%,
a podczas tlenoterapii biernej przez kaniule donosowa
(przeptyw 5 I/min) - 96%. W badaniu przedmiotowym
ostuchowo stwierdzono swisty, pojedyncze trzeszczenia
oraz $ciszenie szmeru pecherzykowego u podstawy obu
ptuc. Widoczne byty masywne obrzeki koriczyn gérnych,
dolnych, okolicy krzyzowej oraz narzadéw ptciowych.
W okolicy kosci krzyzowej zaobserwowano odlezyne
Il stopnia.

Kilka dni przed hospitalizacja pacjent doznat urazu w wy-
niku wypadku komunikacyjnego, w ktérym doszto do
ztamania zeber Il1-VIII po prawej stronie. W przesztosci
przeszedt liczne incydenty sercowo-naczyniowe, w tym
dwukrotnie wystgpit u niego zawat serca bez przetrwate-
go uniesienia odcinka ST (ang. non-ST-elevation myocardial
infarction, NSTEMI), leczony angioplastyka.
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W wywiadzie pacjent byt obcigzony wieloma chorobami
przewlektymi, w tym przewlekta obturacyjna choroba
ptuc (POChP), tagodna stenozg aortalna, nadcisnieniem
tetniczym, miazdzycg tetnic, reumatoidalnym zapale-
niem stawow, hiperlipidemia mieszang, refluksowym
zapaleniem przetyku, tagodnym rozrostem gruczotu kro-
kowego oraz tagodng gastropatia rumieniowa. Stwier-
dzono takze przebyte kompresyjne ztamania trzonéw
kregowych Th5 i Th7 w przebiegu osteoporozy. Odno-
towano réwniez zespét zaleznosci alkoholowej, nikoty-
nizm (40 paczkolat) oraz nosicielstwo drobnoustrojéw
wielolekoopornych, takich jak oporny na wankomycyne
Enterococcus faecium (ang. vancomycin-resistant Enterococ-
cus, VRE) i Klebsiella pneumoniae MBL (ang. metallo-B-lac-
tamases, MBL). W 2022 roku rozpoznano u niego zapa-
lenie naczyn zwigzane z obecnoscig przeciwciat pANCA,
wspbtistniejgce z zespotem nerczycowym. Biopsja nerek
ujawnita wspdtistnienie dwoéch typoéw glomerulopatii:
zapalenia martwiczego z pétksiezycami w czesci ktebusz-
kéw, zwiagzanego z ANCA, oraz glomerulopatii btoniastej
(I1I/IV stopienn zmian) bez obecnosci antygenu przeciw
receptorowi fosfolipazy A2 (ang. anti-phospholipase A2
receptor, anti-PLA2R) w ktebuszkach.

Dotychczas pacjent byt leczony trzynastoma lekami:
prednizonem, torasemidem, kwasem acetylosalicylo-
wym, klopidogrelem, pantoprazolem, atorwastatyna,
bisoprololem, lerkanidyping, ramiprylem, tamsulozyna,
bromkiem ipratropium, salmeterolem i pregabaling. Po-
nadto suplementowat zelazo, wapn, witamine D oraz wi-
taminy z grupy B.

Badania laboratoryjne wykazaty u pacjenta niedokrwi-
sto$¢ normocytarng, hipoalbuminemie, podwyzszone
parametry nerkowe oraz podwyzszone wyktadniki stanu
zapalnego. W chwili przyjecia przeciwciata pANCA byty
ujemne.

Pacjent byt hospitalizowany przez 4 miesigce. Z powodu
narastajacej dusznosci, dolegliwosci bdlowych, pogor-
szenia stanu ogdélnego oraz wzrostu stezenia markeréw
stanu zapalnego, po wykluczeniu ostrego zespotu wien-
cowego, zdecydowano o wtaczeniu intensywnej anty-
biotykoterapii z zastosowaniem piperacyliny z tazobak-
tamem oraz metronidazolu. Posiewy krwi oraz moczu
byty jatowe.

W kolejnych dniach pobytu u pacjenta pojawita sie bie-
gunka o etiologii Clostridioides difficile, ktéra leczono do-
ustng wankomycyna. Ze wzgledu na postepujaca anemia
przetoczano koncentraty krwinek czerwonych (11 jedno-
stek KKCz w trakcie hospitalizacji). Wobec narastajacej
hiperwolemii oraz opornego na leczenie immunosupre-
syjne zespotu nerczycowego (brak reakcji na cyklospo-
ryne), podjeto decyzje o rozpoczeciu leczenia nerkoza-
stepczego hemodializami. Uzyskano redukcje obrzekéw
obwodowych oraz poprawe wydolnosci oddechowe;.
Dwa tygodnie pdzniej nastapito nagte pogorszenie stanu
pacjenta, ze wstrzasem septycznym, ktéry wymagat wita-
czenia wlewu katecholamin. Rozpoczeto antybiotykote-
rapie empiryczng meropenemem oraz wankomycyna. Po-
siewy krwioraz moczu byty jatowe, natomiast w posiewie
z koncowki cewnika centralnego wyhodowano Staphylo-
cocus hemolitycus MRS, MLS_K, wrazliwego na wanko-
mycyne. Po korekcji farmakoterapii parametry zapalne
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ulegaty redukcji, utrzymywata sie jednak niewydolnos¢
oddechowa. RTG klatki piersiowej ujawnito duza ilos¢
ptynu w prawej jamie optucnowej. Ewakuowano ropna
tresc z optucnej, w posiewie ktérej wyhodowano Serratia
marcences. Na tej podstawie odstawiono wankomycyne
oraz wtaczono do terapie sulfametaksazolem z trime-
toprimem. Po konsultacji torakochirurgicznej zadecy-
dowano o przewlektym utrzymaniu drenazu optucne;j.
Podjeto probe odstgpienia od hemodializ ze wzgledu na
stopniowe zwiekszanie diurezy, jednak bezskutecznie.
W zwiazku z tym pacjent zostat zakwalifikowany do le-
czenia przewlektymi hemodializami.

W wyniku prowadzonego leczenia uzyskano poprawe
stanu pacjenta, wtym zmniejszenie obrzekéw i dusznosci.
Chory wymagat jednak kontynuacji tlenoterapii biernej
z powodu utrzymujacej sie niewydolnosci oddechowe;.
Po zakonczeniu leczenia pacjent zostat skierowany do
hospicjum.

Bioragc pod uwage catos¢ obrazu klinicznego jak row-
niez obcigzenia chorego, zalecono nastepujacy schemat
terapeutyczny: tlenoterapia domowa, trimetoprim/sul-
fametoksazol, prednizon, bisoprolol, furosemid, kwas
acetylosalicylowy, atorwastatyna, omeprazol, bromek
ipratropium, salmeterol, pregabalina, acetylocysteina
oraz epoetyna. Dodatkowo zlecono suplementacje ze-
laza, wapnia i witaminy D. Rozpoznania oraz stosowane
leczenie zestawiono w tabeli 1.

Omowienie

Pacjent byt obcigzony licznymi chorobami przewlekty-
mi. W trakcie hospitalizacji wymagat antybiotykoterapii,
przetaczania preparatow krwiopochodnych, drenazu
optucnowego oraz rozpoczecia dializoterapii. Zarzadza-
nie terapig u pacjenta z zapaleniem naczyn z przeciwcia-
tami ANCA, wspétistniejacymi chorobami przewlektymi
oraz wielolekowoscig stanowi istotne wyzwanie klinicz-
ne, ze wzgledu na zwiekszone ryzyko powiktan w tej gru-
pie chorych [9]. Pomimo przedtuzonej hospitalizacji oraz
licznych trudnosci terapeutycznych, udato sie wdrozy¢
optymalne leczenie przyczynowe i objawowe, dostoso-
wane do indywidualnych potrzeb pacjenta, uzyskujac
stabilizacje stanu klinicznego.

Wielochorobowos¢ i polipragmazja stanowig istotne
wyzwanie w codziennej praktyce lekarskiej, szczegdlnie
u 0s6b starszych. Wprowadzenie kolejnych lekéw u pa-
cjentéw juz przyjmujacych wiele preparatéow farmako-
logicznych moze nie przynosic¢ proporcjonalnej korzysci
terapeutycznej, a ryzyko dziatan niepozadanych zwiek-
sza sie wraz z liczbg stosowanych lekéw. Przy stosowa-
niu 5 lekéw dziatania niepozadane wystepuja jedynie
u 4% pacjentow, przy 6-10 lekach liczba ta wzrasta do
10%, przy 11-15 siegajg 28% a przy stosowaniu ponad
15 lekéw - az 54% [12]. Nalezy jednak podkresli¢, ze nie
kazda wielolekowo$¢ prowadzi do polipragmazji. Wpro-
wadzenie optymalnej terapii, opartej na najlepszych
dostepnych dowodach naukowych, jest wtasciwym po-
stepowaniem w przypadku ztozonych schorzen. Ani za-
awansowany wiek aniliczba przyjmowanych lekéw nie po-
winny stanowi¢ przeszkody w prowadzeniu skutecznego
leczenia [13]. Kluczowe elementy postepowania u pa-
cjentow starszych z wielochorobowoscia i polipragma-

Zarzadzanie farmakoterapia u pacjenta z zapaleniem naczyn z przeciwciatami ANCA oraz wielochorobowoscia, zapobieganie polipragmazji - opis przypadku
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Tabela 1. Farmakoterapia przy wypisie oraz wskazania

Farmakoterapia przy wypisie | Wskazania

Zapalenie naczyn zwigzane z obecnoscia przeciwciat p-ANCA, glomerulopatia
btoniasta, reumatoidalne zapalenie stawow

Schytkowa niewydolnosc¢ nerek
Nadcisnienie tetnicze, stan po NSTEMI, niewydolnos¢ serca

Prednizon

Dializoterapia
Furosemid, bisoprolol, ASA

Atorwastatyna Miazdzyca uogdlniona, hiperlipidemia mieszana
Acetylocysteina, bromek ipratropium, POCHhP
salmeterol

Tlenoterapia domowa

Przewlekta niewydolno$¢ oddechowa

Trimetoprim/sulfametoksazol

Ropniak optucnej

Omeprazol

Gastropatia rumieniowa, refluksowe zapalenie przetyku

Epoetyna, preparaty zelaza Niedokrwistosc

Suplementacja Ca2+, witaminy D Osteoporoza

Pregabalina

Zaburzenia lekowe, dolegliwosci bélowe

ANCA (ang. anti-neutrophil cytoplasmic antibody) - przeciwciata przeciwko cytoplazmie neutrofildw; ASA (ang. acetylsalicylic
acid) - kwas acetylosalicylowy; NSTEMI (ang. non-ST-elevation myocardial infarction) - zawat serca bez przetrwatego uniesienia
odcinka ST; POChP (ang. chronic obstructive pulmonary disease) - przewlekta obturacyjna choroba ptuc

Zjg obejmujg wczesne rozpoznawanie 0sdb obcigzonych
licznymi schorzeniami, ocene ich podatnosci na dodatko-
we problemy zdrowotne oraz podejmowanie wspdlnych,
zindywidualizowanych decyzji terapeutycznych skon-
centrowanych na potrzebach pacjenta [14, 15]. W przed-
stawionym przypadku, pomimo stosowania az dwunastu
lekéw, terapia prowadzona zgodnie z obowigzujacymi
wytycznymi, z uwzglednieniem licznych schorzeh wspot-
istniejacych oraz mozliwych interakcji lekowych (tab. 1),
doprowadzita do poprawy stanu ogélnego.

Opisywany pacjent zostat przyjety do szpitala po roku
po rozpoznaniu AAV. Badania wykazaty, ze u chorych
z mikroskopowym zapaleniem naczyn ryzyko rozwoju
dodatkowych schorzen jest wyzsze niz w populacji ogol-
nej, zwtaszcza w ciggu pierwszych dwodch lat od posta-
wienia diagnozy. U pacjentéw tych dochodzi do rozwoju
przewlektego stanu zapalnego, ktéry przyczynia sie do
uszkodzenia naczyn krwionosnych, a w konsekwencji do
niewydolnosci nerek, co stanowi istotny czynnik ryzy-
ka. Dodatkowym obciazeniem jest terapia wielolekowa,
wigzaca sie ze zwiekszonym ryzykiem dziatan niepozada-
nych. Przyktadowo, stosowanie glikokortykosteroidéw
zwieksza ryzyko osteoporozy i zaburzen metabolicznych,
ajednoczesne przyjmowanie tych lekéw i kwasu acetylo-
salicylowego sprzyja rozwojowi choroby wrzodowej zZo-
tadka i dwunastnicy.

Wykazano, ze po roku od rozpoznania AAV wielocho-
robowos¢ wystepuje 23% pacjentéw, a po 10 latach az
u 37%. Chorzy z AAV i wielochorobowoscig generuja
znaczaco wyzsze koszty opieki zdrowotnej, zwtaszcza ci
Z co najmniej trzema wspdtistniejgcymi schorzeniami [9].

Leki stosowane w terapii AAV moga wchodzi¢ w interak-
cje z innymi, dlatego przed wtaczeniem kolejnych nalezy
doktadnie oceni¢ ryzyko interakcji. W tym celu warto
skorzystac z dostepnych narzedzi internetowych umoz-
liwiajacych identyfikacje potencjalnych zagrozen zwiaza-
nych z planowang farmakoterapia. Przy wypisie pacjenta
do hospicjum nalezy pamietad, ze priorytetem leczenia

jest utrzymaniu mozliwie najlepszej jakosci zycia. Terapia
powinna miec charakter objawowy i koncentrowac sie na
tagodzeniu dolegliwosci, takich jak dusznos¢, bél, obrzeki
czy zaburzenia lekowe.

Podsumowanie

Pacjenci z AAV s3 bardziej narazeni na wystepowanie
polipragmazji i wielochorobowosci, wynikajacych z cho-
roby podstawowej, a takze wielolekowosci. Kluczowymi
elementami opieki nad nad ta grupa chorych sg prawidto-
wa identyfikacja choréb wspotistniejacych oraz optyma-
lizacja leczenia z uwzglednieniem indywidualnych celow
terapeutycznych pacjenta.
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