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Summary: Orphan diseases are rare diseases that affect fewer than 1in 2 000 people. They
can vary in prevalence between populations, rare disease in some populations may be com-
mon in others. The European Organization for Rare Diseases (EURORDIS) estimates that there
are about 8 000 rare diseases and the list is still open. Most of the liver diseases are orphan
diseases. European and Polish medical and research activities to improve medical care of
orphan diseases are described and discussed.
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Choroby rzadkie (ang. ,rare diseases”) inaczej zwane choro-
bami sierocymi (ang. orphan diseases) sa to bardzo rzadko
wystepujace choroby, najczesciej, ale nie tylko, uwarunkowa-
ne genetycznie, o cigzkim, przewleklym przebiegu. Do choréb
tych zalicza si¢ takze rzadkie odmiany raka, choroby autoimmu-
nizacyjne, wady wrodzone oraz niektére choroby infekcyjne.

Definicja wystepowania choroby rzadkiej r6zni si¢ w zalezno-
Sci od kryteriow przyjetych w danym kraju. W Stanach Zjed-
noczonych Ameryki Péinocnej od roku 2002 za choroby sie-
roce uwaza si¢ schorzenia, ktére wystepuja z czestoscia nie
wieksza niz 1 na 1 500 os6b. W Japonii z czestoScia 1 na 2
500, a w Europie 1 na 2 000 osé6b lub rzadziej.

Wigkszos¢, bo okoto 65% choréb zaliczanych do sierocych
ma cigzki przebieg, a znaczna ich liczba (70%) ujawnia sig
w wieku dzieciecym. Skuteczno$¢ pomocy chorym zalezy
w duzej mierze od czasu, ktéry uplywa miedzy wystapieniem
pierwszych objawow, a postawieniem rozpoznania. Istnieje
grupa pacjentéw w przypadku, ktérych postepowanie takie
musi by¢ traktowane jako ,,pilne”, z uwagi na zagrozenie zy-
cia lub/i powiklania rzutujace na dalsze lata.

Wedlug Europejskiej Organizacji do Choréb Rzadkich (Eu-
ropean Organization for Rare Diseases —- EURORDIS) ist-
nieje okoto 8 000 chordb rzadkich i lista ich nie jest zamknie-
ta. W Europie choruje na nie 6-8% ludnosci. Wystgpowanie
choréb sierocych moze znacznie réznic si¢ w zaleznosci od

populagji. Najlepszym tego przyktadem jest mukowiscidoza
wystepujaca znacznie czesciej w populacji europejskiej niz
azjatyckiej. Dotyczy¢ to moze réwniez pewnych choréb nowo-
tworowych, rozpoznawanych u 0s6b dorostych, a bardzo rzad-
ko w populacji dzieciecej. W ostatnim dziesiecioleciu, dzieki
wprowadzeniu nowych metod diagnozowania stale powi¢ksza
si¢ lista tych choréb oraz grupa pacjentéw nimi dotknietych.

W wiekszosci pacjenci ci wymagaja dtugotrwatej i bardzo
kosztownej specjalistycznej terapii.

Pierwsza organizacja zajmujaca si¢ chorobami rzadkimi powsta-
ta w 1983 w Stanach Zjednoczonych Ameryki Péinocnej (Na-
tional Organization for Rare Disorders - NORD) [1]. Od tego
czasu powstalo wiele innych dziatajacych na arenie mi¢dzyna-
rodowej (Swiatowej) oraz w ramach poszczegolnych panstw.

Rzadkie choroby sa powaznym problemem zdrowotnym dla
spoleczenstwa i maja priorytetowe znaczenie w programach
UE dotyczacych zdrowia i badan naukowych. Od 2008 roku
jest realizowany Europejski Projekt na rzecz Opracowania
Krajowych Planéw Zwalczania Choréb Rzadkich — EURO-
PLAN [1,2]. W ramach Europejskiego Projektu na rzecz
Opracowania Krajowych Planéw Opieki nad Chorymi na
Choroby Rzadkie, przedstawiciele 27 paistw europejskich,
w tym réwniez Polski, zobowiazali si¢ do 2013 roku przygo-
towac oraz wprowadzi¢ w zycie krajowe strategie rozwiaza-
nia trudnej sytuacji os6b cierpiacych na choroby rzadkie. 21
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Tabela 1. Wybrane, przyktadowe choroby sieroce przebiegajace
z uszkodzeniem watroby [4].

Atrezja drég zotciowych

Autoimmunizacyjne zapalenie watroby

Choroba Gauchera

Choroba Niemana-Picka

Choroby peroksyzomalne

Choroba spichrzania estréw cholesterolu

Choroba Wilsona

Choroba Wolmana

Galaktozemia

Glkogenozy

Hemochromatoza

tagodna nawracajaca cholestaza wewnatrzwatrobowa (BRIC)
Mukopolisacharydozy

Mukowiscidoza

Nawrdt zakazenia HBV/HCV w przeszczepionej watrobie
Niedobdr alfa-1-antytrypsyny

Ostra niewydolnos¢ watroby

Ostre sttuszczenie watroby ciezarych

Pierwotna zétciowa marskos¢ watroby

Pierwotne stwardniajace zapalenie drég zotciowych
Postepujaca rodzinna cholestaza wewnatrzwatrobowa (PFIC)
Przewlekta choroba przeszczep przeciw gospodarzowi (GvHD)
Rak watrobowokomdrkowy

Tyrozynemia

Watrobiak ptodowy

Wrodzone zakazenia (MV

Wrodzona nietolerancja fruktozy

Zaburzenia metabolizmu kwasow zétciowych

Zespdl Aageneasa

Zespot Alagille’a

Zespét Budda-Chiariego

Zespdl Caroliego

Zespét Crigler-Najjara

Zesp6t Dubin-Johnsona

Zespot Reya

Zespdl Zellwegera

lipca 2008 roku Minister Zdrowia powotat Zesp6t ds. Cho-
r6b Rzadkich. 22 pazdziernika 2010 r. w Krakowie odbyta
si¢ Konferencja EUROPLAN, organizowana na zlecenie Fe-
deracji EURODIS [3]. W czasie Konferencji podsumowano
postepy realizacji projektu w Polsce. Jest to bardzo wazne,
gdyz dyrektywy UE zobowiazuja kazde panstwo czlonkow-
skie do wypracowania wiasnej polityki zdrowotnej wobec
choréb sierocych.

Wydaje si¢ jednak, ze nadal wiedza o chorobach rzadkich
w Polsce jest niewystarczajaca i istnieje pilna koniecznosé
zdefiniowania tych schorzen pod wzgledem czestosci wy-
stepowania, mozliwosci leczenia i dhugofalowej opieki me-
dycznej. Szczegdlnie jest to istotne wobec rozwoju nowych
metod postepowania, gdyz terapie te, czesto ze wzgledu na
wysokie koszty leczenia, stanowia powazng przeszkode w ich
wprowadzeniu.

PiS$miennictwo:

Znaczna liczba choréb watroby zaliczona jest do chorob sie-
rocych. Co jest oczywiste, dotyczy to wszystkich choréb meta-
bolicznych przebiegajacych z uszkodzeniem watroby, znacz-
nej liczby choréb cholestatycznych (np. wszystkie cholestazy
genetycznie uwarunkowane, atrezja drég zétciowych, chole-
staza cigzarnych), ale réwniez grupa choréb autoimmuniza-
cyjnych (np. autoimmunizacyjne zapalenie watroby, pierwot-
ne stwardniajace zapalenie watroby), choréb nowotworowych
(np. rak watrobowokomorkowy, watrobiak ptodowy), a tak-
ze ostra niewydolno$¢ watroby, wrodzone zakazenia CMV
czy reinfekcje wirusowych zapalen watroby (zaréwno B jak
i C) w przeszczepionej watrobie. Pelna lista choréb znajdu-
je sie na stronie internetowej ORPHANET, a wybrane scho-
rzenia przedstawiono w Tabeli 1 [4].

Co jest szczeg6lnie wazne, do rozpoznania choréb rzadkich
czesto konieczne s3 wyrafinowane metody diagnostyczne,
niedostepne w wigkszosci osrodkéw hepatologicznych (ba-
dania molekularne, enzymatyczne).

Olbrzymim problemem jest terapia choréb sierocych. Blisko
potowie tych choréb towarzyszy opéznienie rozwoju. Znacz-
na czeS¢ prowadzi do zgonu juz we wczesnym okresie zycia
(35% do 1 roku zycia, a nastgpne 12% od 1 do 15 roku zy-
cia). Niektore z choréb wymagaja specyficznego leczenia
(np. choroba Gauchera), ktére moga by¢ realizowane w ra-
mach programéw lekowych, w wigkszosci jednak obserwu-
je si¢ mate zainteresowaniem firm farmaceutycznych w pro-
dukgji lekow dla niewielkiej liczby pacjentéw. Problematyka
ta zostala podjeta przez UE, ktora ustanowita Dyrektywe UE
141/2000 powolujaca Unijny Komitet ds. Sierocych Produk-
tow Medycznych, wskazujaca na potrzebe tworzenia réwne-
go dostepu do terapii pacjentéw w Unii Europejskiej [5].

W Polsce istnieje jeszcze szereg innych probleméw, ktére
dotychczas nie znalazly rozwigzania. Choroby rzadkie nie
zostaly ujete ani w Narodowym Programie Zdrowia na lata
2007-2015, ani w ,Strategii rozwoju nauki w Polsce do 2015
roku”. Nie ma mozliwosci dobrego rozliczania diagnostyki
ileczenia pacjentéw z chorobami rzadkimi. Rodziny pacjen-
téw i oni sami maja poczucie pozostawienia ich z wtasnymi
problemami. Stad tez powstaja liczne, spoleczne organiza-
¢je zajmujace si¢ problematyka choréb rzadkich, czesto jed-
nak ,walczace” o indywidualne sprawy.

Problemem choréb sierocych zajat si¢ w ostatnim okresie
Komitet Rozwoju Czlowieka Polskiej Akademii Nauk, ktory
miedzy innymi wnioskuje o ogloszenie konkursu na nauko-
wo-rozwojowy projekt celowy zamawiany by mé6c utworzy¢
srejestr chorob rzadkich w populacji polskiej” [5].

Wydaje sie, ze towarzystwa naukowe powinny si¢ wlaczyé
w dzialania majace na celu poprawe sytuacji pacjentow z rzad-
kimi chorobami w kraju. Pomogtoby to w przysztosci w opraco-
waniu zasad diagnostyki i leczenia oraz oceny realnych kosztéw
opieki medycznej (i nie tylko, pacjenci Ci w przyszlosci moga
stac si¢ grupa rencistow) oraz oszacowania problemu przeka-
zywania ich do dalszej opieki, po ukonczeniu 18 roku zycia.
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