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Obecnie w leczeniu stwardnienia rozsianego 

stosowane jest około 19 leków zarówno o umiar-

kowanej jak i wysokiej aktywności (HETs, high ef-

ficacy therapies).

Decyzja o zmianie terapii powinna być omówio-

na przez lekarza z pacjentem, powinna uwzględ-

niać zarówno aktywność choroby, historię lecze-

nia, jak i preferencje chorego.

Powody zmiany terapii mogą być następujące:

1)	 brak stabilizacji choroby na dotychczasowym 

leczeniu  (zarówno aktywność kliniczna — rzu-

ty, progresja niepełnosprawności, jak i rezo-

nansowa — pojawianie się nowych/wzmacnia-

jących się po podaniu kontrastu zmian demie-

linizacyjnych bądź ich powiększanie),

2)	 pojawienie się chorób współistniejących,

3)	 przejście choroby w postać wtórnie postępu-

jącą (SPSM,  secondary progressive sclerosis 

multiple),

4)	 brak tolerancji dotychczasowego leczenia i ob-

jawy niepożądane dotychczasowej terapii,

5)	 planowanie rodziny,

6)	 brak przestrzegania zleceń, 

7)	 przyczyny psychospołeczne.

Ad. 1. W przypadku stosowania leków o umiar-

kowanej skuteczności zmianę na lek o wyższej 

aktywności może dyktować: pojawienie się rzu-

tów choroby, ale także nowych ognisk  gadoli-

no-dodatnich (Gd+ w czasach T1) i/lub ognisk 

w sekwencjach T2-zależnych w badaniu rezonan-

sem magnetycznym (MR, magnetic resonance). 

W przypadku, gdy aktywność pojawia się w trakcie 

leczenia lekiem o wysokiej skuteczności, należy 

rozważyć zmianę na lek o wysokiej skuteczności 

o innym mechanizmie działania.

Ad. 2. Stwardnienie rozsiane jest chorobą 

przewlekłą trwającą całe życie. U części pacjen-

tów mogą pojawić się choroby układu krążenia, 

metaboliczne czy onkologiczne, co może być 

przyczyną konieczności zmiany dotychczasowe-

go leczenia.

Ad. 3. U większości pacjentów po kilkunastu 

bądź kilkudziesięciu latach postać rzutowo-re-

misyjna ulegnie konwersji do postaci SP. Obecnie 

w programie lekowym NFZ istnieje możliwość le-

czenia aktywnych postaci SPSM (siponimod, inter-

feron β-1b), poza programem znajduje też czasem 

miejsce mitoksantron.

Ad. 4. W przypadku pojawienia się objawów 

niepożądanych, zarówno klinicznych (np. ból gło-

wy, objawy gastryczne, zaczerwienie skóry), jak 

i laboratoryjnych, w pierwszej kolejności powin-

no się wdrożyć leczenie objawowe bądź czasową 

modyfikację dawki. W przypadku braku poprawy 

zaleca się zmienić na lek o innym mechanizmie 

działania. Podobnie w przypadku znaczących od-

chyleń od normy w badaniach laboratoryjnych 

(np. podwyższone poziomy enzymów wątrobo-

wych, limfopenia, leukopenia), jeżeli utrzymują 

się i nie ulegają wyrównaniu pomimo modyfikacji 

dawki, powinny skłonić do zmiany na lek o innym 

mechanizmie.
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Ad. 5. Planowanie rodziny jest ważnym czyn-

nikiem w wyborze leku, należy uwzględnić okresy 

połowiczego rozkładu leków, a także ewentualne 

skutki ich działania. Obecnie przyjmuje się, że bez-

piecznymi lekami w tym okresie są β-interferony 

i octan glatirameru. Przy wysokiej aktywności 

choroby do rozważenia jest utrzymanie leczenia 

natalizumabem.

Ad. 6. Brak przestrzegania zaleceń, częstość 

przyjmowania leków i konieczność wykonywania 

monitorujących badań laboratoryjnych również 

mogą być przyczyną zmiany terapii na lek, który 

pozwoli utrzymać adekwatny schemat leczenia.

Ad. 7. Prowadzący lekarz zawsze powinien 

brać pod uwagę stosunek pacjenta do określonej 

terapii, który może wynikać z różnych czynników 

psychospołecznych.

Teriflunomid ma długi okres półtrwania w fazie 

eliminacji (około 19 dni), dlatego po odstawie-

niu leku może upłynąć od 8 miesięcy do 2 lat za-

nim lek osiągnie niewykrywalne stężenie we krwi 

(< 0,02 mg/l). Dlatego w niektórych przypadkach 

istnieje koniczność przyśpieszonej eliminacji leku. 

Eliminacja teriflunomidu z krążenia może być przy-

spieszona po podaniu cholestyraminy lub węgla 

aktywowanego, przypuszczalnie wskutek przerwa-

nia procesów wchłaniania zwrotnego na poziomie 

jelit. Stężenia teriflunomidu mierzone podczas 

11-dniowej procedury mającej na celu przyśpiesze-

nie jego eliminacji (przy użyciu 8 g cholestyraminy 

trzy razy na dobę, 4 g cholestyraminy trzy razy na 

dobę lub 50 g węgla aktywowanego dwa razy na 

dobę) po przerwaniu stosowania wykazały, że te 

schematy postępowania skutecznie przyśpieszały 

eliminację, prowadząc do ponad 98% zmniejszenia 

stężenia teriflunomidu w osoczu, przy czym cho-

lestyramina wykazała szybsze działanie od węgla 

aktywowanego. Po przerwaniu stosowania teri-

flunomidu i podaniu cholestyraminy w dawce 8 g 

trzy razy na dobę stężenie teriflunomidu w osoczu 

zmniejsza się o 52% na koniec 1. doby, o 91% na 

koniec 3. doby, o 99,2% na koniec 7. doby i o 99,9% 

po upływie 11. doby. Wybór pomiędzy tymi trze-

ma procedurami eliminacji powinien zależeć od 

tolerancji pacjenta. Jeżeli cholestyramina w dawce 

8 g trzy razy na dobę nie jest dobrze tolerowana, 

można zastosować cholestyraminę w dawce 4 g 

trzy razy na dobę. Można także zastosować węgiel 

aktywowany, przy czym nie musi to być kolejnych 

11 dni, chyba że wystąpiła potrzeba szybkiego 

zmniejszenia stężenia teriflunomidu w osoczu.

Zarówno cholestyramina jak i węgiel aktywo-

wany mogą wpłynąć na wchłanianie estrogenów 

i progestagenów w czasie przyśpieszonej elimina-

cji, w związku z czym skuteczność leków antykon-

cepcyjnych może być wówczas niewystarczająca. 

Zalecane jest więc stosowanie innych metod an-

tykoncepcji.

PRZYPADKI, W KTÓRYCH ISTNIEJE KONIECZNOŚĆ 
PRZYŚPIESZONEJ ELIMINACJI 
Planowanie ciąży 

Teriflunomid może spowodować występowa-

nie ciężkich wad wrodzonych jeśli jest podawany 

w okresie ciąży, dlatego też jest przeciwwskaza-

ny podczas jej trwania. Należy oznaczyć stężenie 

teriflunomidu w osoczu zanim kobieta podejmie 

próbę zajścia w ciążę. Po ustaleniu, że stężenie 

teriflunomidu w osoczu jest większe niż 0,02 mg/l, 

należy wdrożyć postępowanie zgodnie z protoko-

łem szybkiej eliminacji (cholestyramina 4–8 g trzy 

razy dziennie przez 11 dni lub węgiel aktywowa-

ny 50 g dwa razy dziennie przez 11 dni). Ocena 

skuteczności eliminacji leku następuje w dwóch 

oznaczeniach stężenia leku w surowicy wykona-

nych w odstępie minimum 14. dni (stężenie teri-

flunomidu poniżej 0,02 mg/l). Przed próbą zajścia 

w ciążę konieczne jest odczekanie dodatkowo min. 

6. tygodni od stwierdzenia po raz pierwszy stęże-

nia leku w osoczu poniżej 0,02 mg/l.

Nietolerancja
Nie ma konieczności oznaczenia poziomu leku 

w surowicy po procedurze przyśpieszonej elimi-

nacji.

Ciężkie zdarzenie niepożądane
Nie ma konieczności oznaczenia poziomu leku 

w surowicy po procedurze przyśpieszonej elimi-

nacji.
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Brak skuteczności
Nie ma konieczności oznaczenia poziomu leku 

w  surowicy po procedurze przyśpieszonej elimi-

nacji.

ZAMIANA LECZENIA Z TERIFLUNOMIDU 
Leki iniekcyjne

Leki iniekcyjne o umiarkowanej skuteczności:

•	  β-interferony,

•	 octan glatirameru.

Stosowane po zamianie z teriflunomidem nie 

wymagają oznaczania poziomu ani szybkiej elimi-

nacji, gdyż wykazano, że ich stosowanie w skoja-

rzeniu w teriflunomidem jest bezpieczne.

Przejście na terapię doustną 
Modulatory receptora S1P:

•	 ozanimod,

•	 ponesimod,

•	 fingolimod,

•	 siponimod.

Konieczna jest przerwa wynosząca 5 okresów 

półtrwania czyli około 3,5 miesiąca, bądź zastoso-

wanie procedury przyśpieszonej eliminacji.

W naszym ośrodku procedurę szybkiej elimi-

nacji zastosowaliśmy u części chorych  przed włą-

czeniem leczenia siponimodem. Byli to pacjenci, 

u których rozpoznaliśmy SPSM. Wynikało to raczej 

z pozamedycznych przyczyn (chęć pacjentów do 

jak najszybszego wykorzystania nowego leku). 

Większość leczonych teriflunomidem rozpoczęła 

leczenie siponimodem po zalecanym okresie wash-

-out, czyli po około 3,5 miesiąca.

•	 Fumaran dimetylu (DMF).

Zalecana jest procedura przyśpieszonej elimi-

nacji.

W naszym ośrodku nie mieliśmy przypadku 

zmiany leczenia z teriflunomidu na DMF. Taka za-

miana wydawałaby się celowa w przypadku złej 

tolerancji leczenia teriflunomidem przy braku ak-

tywności choroby.

Leki infuzyjne 
•	 natalizumab

•	 leki anty-CD20 (okrelizumab, ofatumumab, 

rituksimab)

Zmiana leczenia z teriflunomidu na leki infu-

zyjne o wysokiej skuteczności wynika najczęściej 

z aktywności choroby, zarówno klinicznej jak i re-

zonansowej, pomimo stosowania teriflunomidu 

gdy niewskazane jest pozostawienie chorego bez 

leczenia. W tych przypadkach stosowaliśmy pro-

cedurę  przyspieszonej eliminacji leku.
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