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Europejskie Sieci Referencyjne dla rzadkich

chorob nerek

European Reference Networks for Kidney diseases (ERKN)

ABSTRACT

European Reference Network for Kidney diseases
(ERKNet) is a European reference network for rare
kidney disease, one of 24 networks established by
the European Commission on May 1, 2017. It in-
cludes 38 European centers, including two in Poland.
The network coordinator, appointed for the period
of 5 years, is Prof. Franz Schaefer of the Heidelberg
University. Rare kidney diseases have been catego-
rized into 10 thematic groups, including hereditary
glomerulopathies, immune glomerulopathies, tu-
bulopathies, metabolic disease and nephrolithiasis,
thrombotic microangiopathies, autosomal dominant
kidney dysplasias (ADTKD, TSC, VHL, ADPKD),

EUROPEJSKIE SIECI REFERENCYJNE
DLA CHOROB RZADKICH

European Reference Networks (ERN) sa
wirtualnymi sieciami taczacymi specjalistyczne
osrodki kliniczne w Europie, ktore powotano
w celu gromadzenia wiedzy o chorobach rzad-
kich, utatwienia ich wczesnego i wlasciwego
rozpoznania oraz prawidlowego leczenia. Sieci
Referencyjne powstaty w marcu 2017 roku z ini-
cjatywy Komisji Europejskiej (KE), w tym Di-
rectorate General Health and Consumers Affairs
(DG SANTE), ktéra zajmuje si¢ problemami
choréb rzadkich od wielu lat (http://ec.euro-
pa.eu/health/rare_diseases/policy)  (ryc. 1)
[1]. W 2017 roku powotano powotano 24 réz-
ne tematycznie sieci, ktore polaczyly ponad
900 wyspecjalizowanych oSrodkéw medycz-
nych z 300 szpitali UE oraz Norwegii (tab. 1).

renal malformations (including ciliopathies), ob-
structive uropathies, pediatric chronic kidney dis-
ease stages 3-5 with dialysis therapy, and pediatric
kidney transplantation. The aims of ERKNet are to
improve access to appropriate diagnostic proce-
dures and care among patients with rare diseases,
develop management guidelines for specific condi-
tions, initiate clinical research, and organize training
for healthcare personnel. Reference networks are
designed to combine currently dispersed expertise
of specialist European centers dealing with rare
diseases.
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European Reference Networks powolano Dy-
rektywa Unijna — EU Directive on Patients’ Ri-
ghts in Healthcare (2011/24/EU), ktérej celem
jest utatwienie pacjentom dostepu do informa-
cji o ich chorobie i mozliwosciach jej leczenia
[2]. W praktyce sieci maja rozwinaé nowocze-
sne modele postepowania, narz¢dzia e-zdro-
wia oraz udostepniac lekarzom i chorym nowe
wyniki badafi naukowych, prowadzenie badan
klinicznych, jak réwniez poprawi¢ dostep pa-
cjentéw do sprawnego rozpoznania i leczenia
oraz optymalizowad zwiazane z tym wysokie
wydatki finansowe.

Powstanie sieci referencyjnych bylo
wspierane czynnie przez EURORDIS — po-
zarzadowa organizacje zrzeszajaca stowarzy-
szenia pacjentow reprezentujacych 745 choréb
rzadkich w 65 krajach (www.eurordis.org), oraz
FEDERG — europejska federacje towarzystw,


http://eur-lex.europa.eu/LexUriServ/LexUriServ.do?uri=OJ:L:2011:088:0045:0065:EN:PDF

Tabela 1. Powotfane 1 marca 2017 Europejskie Sieci Re-

ferencyjne

ERN BOND European Reference Network on
bone disorders

ERN CRANIO European Reference Network on
craniofacial anomalies and ear,
nose and throat (ENT) disorders

Endo-ERN European Reference Network on
endocrine conditions

ERN EpiCARE European Reference Network on
epilepsies

ERKNet European Reference Network on
kidney diseases

ERN-RND European Reference Network on
neurological diseases

ERNICA European Reference Network on
inherited and congenital anomalies

ERN LUNG European Reference Network on
respiratory diseases

ERN Skin European Reference Network on
skin disorders

ERN EURACAN European Reference Network on

adult cancers (solid tumours)

ERN EuroBloodNet

European Reference Network on
haematological diseases

ERN eUROGEN

European Reference Network on
urogenital diseases and conditions

ERN EURO-NMD

European Reference Network on
neuromuscular diseases

ERN EYE European Reference Network on
eye diseases
ERN GENTURIS European Reference Network on

genetic tumour risk syndromes

ERN GUARD-HEART

European Reference Network on
diseases of the heart

ERN ITHACA European Reference Network on
congenital malformations and rare
intellectual disability

MetabERN European Reference Network on

hereditary metabolic disorders

ERN PaedCan

European Reference Network on
paediatric cancer

ERN RARE-LIVER

European Reference Network on
hepatological diseases

ERN ReCONNET European Reference Network on
connective tissue and musculo-
Skeletal diseases

ERN RITA European Reference Network on
immunodeficiency, autoinflamma-
tory and autoimmune diseases

ERN TRANSPLANT- | European Reference Network on

-CHILD Transplantation in Children

VASCERN European Reference Network

on Rare Multisystemic Vascular
Diseases

“Imagine if the best specialists from across Europe could join their efforts to tackle complex or rare
medical conditions that require highly specialised healthcare and a concentration of knowfedge and
resources. That's the purpose of the European Reference Networks and it's becoming a reality.

Health systems in the European Union seek to provide high-quality, cost-effective care. This is particularly
difficuft in the case of conditions requiring a concentration of resources or expertise, and even more S0
with rare or low-prevalence complex diseases or conditions. ..

The objectives of the ERNs are seen best achievable at EU fevel. These encompass better access of
patients to highly specialised and high quality and safe care, European co-operation on highly specialised
healthcare, poofing knowledge, improving diagnosis and care in medical domains where expertise is rare,
heiping Member States with insufficient number of patients to provide highly specialised care, maximising
the speed and scale of diffusion of innovations in medical science and health technologies and being
focal points for medical training and research, information dissemination and evaiuation.”

Rycina 1. Cytat ze strony DG SANTE ERN (http://ec.europa.eu/health/ern/policy/index_en.htm)

organizacji oraz indywidualnych pacjentéw
wspierajacych dzieci i dorostych z genetyczny-
mi chorobami nerek (www.federg.org) [3, 4].
Dla dziatalnoSci sieci referencyjnych powotano
European Patient Advocacy Group (ePAG),
ktorej przedstawiciele biora czynny udziat
w spotkaniach poszczeg6lnych sieci. Zadaniem
ePAG jest reprezentacja pacjentéw w poszcze-
gblnych ERNach, aby chorzy posiadali wiasny
glos i wplyw na istniejacy proces tworzenia
i dziatania sieci referencyjnych.

W Europie choroba rzadka zdefiniowa-
na jest jako choroba wystepujaca u mniej niz
5 0s6b na 10 000 populacji. Wigkszo$¢ znanych
choréb rzadkich wystepuje z jeszcze mniejsza
czestoscia (u ponizej 1 osoby na 100 000). Sza-

cuje sig, ze w UE istnieje od 5000 do 8000 cho-  pp\W UE istnieje od

réb rzadkich, ktére acznie wystepuja u okoto 5000 do 8000 chordb
30 milionéw ludzi! Istotnym problemem wiek-  rzadkich, ktdre
szoSci chordb rzadko wystepujacych jest brak  wystepujg u tgcznie

30 milionéw ludzil4 4

szeroko dostepnych informacji o ich objawach
lub ich staba znajomo$¢ oraz trudnosci z doste-
pem do specjalistycznych badan diagnostycz-
nych. Prowadzi to do znacznego opdZnienia
rozpoznania, wywotujac u chorych uczucia fru-
stracji i braku zaufania. Zrédtem referencyjnym
informacji o chorobach rzadkich jest Orphanet
— portal dla chordb rzadkich i lekéw sierocych
www.orpha.net [5]. Orphanet zostat utworzony
w 1997 roku we Francji. Od 2000 roku stat si¢
przedsiewzigciem europejskim, ktére rozrosto
si¢ do konsorcjum 40 pafistw Europy i §wiata.
W 20. rocznicg swojego dziatania utworzono
nowa strong internetowa Orphanetu w techno-
logii Response Web Design, ktéra utatwia korzy-
stanie z jej bogatych zasobéw. Portal gromadzi
wiedze na temat paru tysigcy choréb rzadkich
obejmujacych ich klasyfikacje, oSrodki oferuja-
ce ich diagnostyke, zaréwno dostgpne sposoby
leczenia chorych, jak i obecnie prowadzone nad
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» pDla niektorych
rzadkich chordb
nerek istniejg
skuteczne terapie
lekowe, dla
innych metody
terapeutyczne
hamujace ich
postep44

» pEkulizumab,
dostepny od stycznia
2018 roku w Polsce
W programie
lekowym,
zrewolucjonizowat
leczenie

atypowego zespotu
hemolityczno-
-mocznicowego4 4

26

nimi badania naukowe. W 2015 roku Orphanet
opublikowal nomenklature choréb rzadkich
(w postaci numeréw ORPHA), ktéra uzupet-
nia istniejace migdzynarodowe klasyfikacje kli-
niczne ICD lub genetyczne OMIM. Nomenkla-
tura ta dostepna jest rowniez w jezyku polskim
na polskiej stronie Orphanet [6]. Komisja Eu-
ropejska uznata, ze pojedyncze kraje europej-
skie nie sa w stanie zgromadzi¢ odpowiednie;j
wiedzy dla prawidlowego rozpoznania i lecze-
nia istniejacych ponad 8000 choréb rzadkich.
Zaktadano, ze poprzez wspOtprace i wymiane
dos$wiadczeni migdzy osrodkami wlaczonymi do
sieci ERN, zaréwno lekarze, jak i pacjenci na-
lezacy do krajow cztonkowskich UE, uzyskaja
szerszy dostep do takiej informacji.

RZADKIE CHOROBY NEREK | DROG
MOCZOWYCH

Wiele z rzadkich choréb nerek to cho-
roby wrodzone (np. zastawka cewki tylnej czy
agenezja nerki) lub dziedziczne [autosomalnie
dominujaca torbielowato$¢ nerek (ADPKD,
autosomal dominant polycystic kidney disease),
zespdt Alporta, Tuberous Sclerosis Complex
(TSQ)]. U dzieci te dwie grupy choréb odpo-
wiadaja za prawie potowe przyczyn schylkowej
niewydolnoéci nerek w tym wieku. Choroby
rzadkie ujawniaja si¢ nie tylko w dziecinstwie;
u potowy chorych pierwsze objawy pojawia-
ja si¢ dopiero u oséb dorostych. W tej grupie
wiekowej genetyczne choroby nerek stanowig
10% przyczyn schytkowej niewydolnosci nerek
w Europie. U dorostych najczestsza wystepu-
jaca dziedziczna choroba jest ADPKD, dla
ktérej chorobowo$¢ wynosi 1:100 000. Poza
nia rozpoznano okoto 40 rzadkich oraz okoto
200 ultrarzadkich genetycznych choréb nerek.
Obciazenie ekonomiczne systemdéw opieki
zdrowotnej genetycznymi chorobami nerek
jest do§¢ znaczne. Leczenie dializacyjne cho-
rych pochtania okoto 0,2% narodowego fun-
duszu przeznaczonego na zdrowie, a dostep-
ne dla niektérych choréb nerek leki sieroce
sa niezwykle kosztowne. Choroby nabyte sa
rowniez kwalifikowane do choréb rzadkich.
Przyktadami takich choréb jest nefropatia bto-
niaste czy toczniowa. Postgpowanie dla wigk-
szoSci nefrologicznych choréb rzadkich jest
objawowe. Niemniej dla niekt6rych choréb ist-
nieja specyficzne terapie stosowane zazwyczaj
w celowanych programach lekowych ze wzgle-
du na ich wysokie koszty. Leki te zrewolucjo-
nizowaly leczenie chorych z chorobg uwazana
dawniej za nieuleczalng zmieniajac jej wezesne
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i odlegle rokowanie. Takim lekiem stat si¢ ry-
tuksymab dla mikroangiopatii zakrzepowej
(TMA, thrombotic microangiopathy) wywota-
nej przeciwciatami przeciw ADAMTSI13 czy
ekulizumab dla atypowego zespotu hemoli-
tyczno mocznicowego wywotanego mutacjami
biatek uktadu dopetniacza [7]. Dla innych cho-
rob rzadkich jak autosomalnie recesywna wie-
lotorbielowato$¢ nerek (ARPKD, autosomal
recessive polycystic kidney disease), wrodzony
zespot nerczycowy czy cystynoza odpowiednie
leczenie i postepowanie hamuje postep choro-
by, poprawiajac jako$¢ zycia i czas przezycia
chorych [8, 9].

Koordynatorem powotanej sieci dla cho-
rob rzadkich nerek — ERKNet zostat prof.
Franz Schaefer z Universititsklinikum He-
idelberg w Niemczech. W sktad sieci weszto
38 oSrodkéw europejskich, w tym 2 z Polski
(Klinika Pediatrii, Nefrologii i Nadci$nienia
oraz Klinika Nefrologii, Transplantologii
i Choréb Wewnetrznych z Uniwersyteckie-
go Centrum Klinicznego przy Gdafskim
Uniwersytecie Medycznym). Wyodrebniono
10 grup tematycznych rzadkich choréb ne-
rek: dziedziczne glomerulopatie, immunolo-
giczne glomerulopatie, tubulopatie, choroby
metaboliczne i kamica nerkowa, zakrzepowe
mikroangiopatie, autosomalnie dominujace
dysplazje nerek (ADTKD, TSC, VHL, AD-
PKD), malformacje nerek (w tym ciliopatie),
nefropatie zaporowe, dziecigca przewlekla
chorobe nerek stadia 3-5 i dializa oraz dzie-
ciece transplantacje nerek. Sie¢ referencyjna
zajmowac si¢ bedzie ta doS$¢ szeroka gama
zaréwno wrodzonych, dziedzicznych, jak i na-
bytych choréb ukladu moczowego. Szacuje
si¢, ze wymienione wyzej choroby dotycza
okoto 2 milionéw os6b w Europie — w tym
okoto miliona os6b z wrodzona wada uktadu
moczowego i okoto miliona z klebuszkowym
zapaleniem nerek. Inne choroby nerek, jak
tubulopatie czy zakrzepowe mikroangiopa-
tie, mimo swojego ultrarzadkiego wystepo-
wania, maja ogromne znaczenie kliniczne.
Ich szybkie rozpoznanie i wlasciwe postepo-
wanie decydowaé moze o zyciu chorego lub
zachowaniu prawidlowej funkcji nerek. Wiele
krajoéw europejskich boryka si¢ dzisiaj z op6z-
nionym dostgpem do nowoczesnych metod
diagnostycznych. Europejska sie¢ referen-
cyjna zamierza poprawi¢ zaréwno standardy
diagnostyczne, jak i terapeutyczne dla rzad-
kich choréb nerek. Sie¢ osrodkéw referen-
cyjnych planuje opracowanie racjonalnych
algorytmow diagnostycznych z wyznaczeniem



kryteriow do wykonania badaf genetycznych.
Powotane grupy robocze beda opracowywaly
optymalne sposoby postgpowania sposrod ist-
niejacych propozycji terapeutycznych. Elek-
troniczne ustugi konsultacyjne powinny po-
prawi¢ odpowiednia diagnostyke dla nowych
lub trudnych przypadkéw. Konsultacje wirtu-
alne beda stanowity cze$¢ Unijnej Dyrektywy
o opiece transgranicznej (EU Cross-border
Healthcare Directive and Social Security Regu-
lation) [10]. Platformg elektroniczng do kon-
sultacji uruchomiono 28 listopada 2017 roku.
Konsultacje nie beda dostgpne bezposrednio
dla pacjentéw, natomiast beda odbywac si¢ za
zgoda pacjenta i zgodnie z przepisami ochro-

STRESZCZENIE

European Reference Network for Kidney diseases
(ERKNet) jest Europejska Siecia Referencyjng dla
rzadkich chorob nerek, jedng z 24 sieci powota-
nych przez Komisje Europejska 1 marca 2017 roku.
Obejmuje ona 38 osrodkow europejskich, w tym
2 z Polski. Jej koordynatorem, mianowanym na
okres 5 lat, jest Prof. Franz Schaefer z Uniwersyte-
tu w Heidelbergu. Rzadkie choroby nerek obejmujg
10 grup tematycznych: dziedziczne glomerulopatie,
glomerulopatie immunologiczne, tubulopatie, cho-
roby metaboliczne i kamica nerkowa, zakrzepowe
mikroangiopatie, autosomalnie dominujgce dyspla-
zje nerek (ADTKD, TSC, VHL, ADPKD), malformacje
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Rycina 2. Planowany schemat funkcjonowania Europejskich Sieci Referencyjnych

ny zdrowia danego kraju. Lekarze moga zgta-
sza¢ chorego do migdzynarodowej konsultacji
za posrednictwem os$rodkéw referencyjnych
na terenie wlasnego kraju [11] (ryc. 2).

nerek (w tym ciliopatie), nefropatie zaporowe, dzie-
cigcg przewlektg chorobe nerek stadia 3-5 z diali-
zoterapig oraz dzieciecg transplantacje nerek. Celem
dziatania ERKNet jest poprawa dostepnosci chorych
z rzadkimi chorobami nerek do wtasciwej diagno-
styki oraz opieki medycznej, opracowanie zalecen
optymalnego postepowania dla poszczegoinych
chorab, inicjowanie badan klinicznych oraz organi-
zacja szkolen dla pracownikow medycznych. Sieci
referencyjne majg potaczy¢ obecnie rozproszong
wiedze europejskich specjalistycznych osrodkow
klinicznych w zakresie chorob rzadkich.
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