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Souhrn

Psoriaticka artritida

Autor uvadi pirehled psoriatické artritidy zahrnujici jeji epidemilogii, klinicky obraz, klasifikaci a sezna-
muje s lécbou klasickou a nové nastupujici 1écbou biologickou.
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Summary

Psoriatic Arthritis

Author gives a review on psoriatic arthritis including epidemiology, clinical picture and classification
and informs about classical and newly introduced biologic therapy.
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UvOoD

Psoriatickd artritida (PsA) je onemocnéni, které fadi-
me do okruhu tzv. séronegativnich spondylartritid spolu
s ankylozujici spondylitidou (AS), reaktivnimi artritidami
(ReA), enteropatickymi artritidami a s tzv. nediferenco-
vanou spondylartritidou.

S témito chorobnymi jednotkami ma spole¢nou kom-
binaci zanétlivého postiZeni perifernich kloubl ve smys-
lu artritidy a pétefe ve smyslu spondylitidy, resp. sakro-
iliitidy, séronegativitu a ¢astou pfitomnost HLA B27 anti-
genu.

DEFINICE A EPIDEMIOLOGIE

Wright a Moll definovali v roce 1973 psoriatickou art-
ritidu jako artritidu asociovanou s psoridzou, obvykle
séronegativni (30).

Uddvana prevalence psoridzy v populaci je 1-3 %.
Prevalence artritidy u pacientd s psoridzou je 5-8 %,

u pacientt s extenzivnim koznim postizenim miZe dosah-
nout 40-45 %. Prevalence psoriatické artritidy v popula-
ci se odhaduje na cca 0,1 %. MuZi a Zeny jsou postiZzeny
prakticky stejné Casto (pomér 1:1,04), u pacientl s axial-
nim postiZzenim jsou Castéji postiZzeni muZzi (pomér 2,3:1)
(15).

ETIOLOGIE A PATOGENEZE

Vyvoj PsA je pravdépodobné disledkem interakce
nékterych zevnich faktord s genetickym pozadim orga-
nismu.

Geneticka predispozice

Povaha genetické predispozice neni presné zndma.
Studie rodin ukézaly vyskyt psoriatické artritidy u prvo-
stupiovych piibuznych pacienti s PsA ve 4,4 %, sakro-
iliitidy v 7,4 % a zhruba 50krat vétSi pravdépodobnost
vyvoje psoriatické artritidy u prvostupitovych potomkil
pacientl s PsA. Rada studii prokazala asociaci psoriatic-
ké artritidy s antigeny HLA systému, nejCastéji s HLA
B27,B13, B17, B39 a Cw6 (7, 16).
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Faktory zevniho prostredi

Mezi faktory zevniho prostiedi, které se uplatiiuji pfi
vzniku PsA, patfi infekce (streptokokok, virus lidského
imunodeficitu), nékteré l¢ky (lithium, betablokatory, anti-
malarika) a trauma. Je zndmo, Ze riizné lokalni traumatic-
ké podnéty mohou vést ke vzniku psoriatickych 1ézi
v misté poranéni. Tento jev je oznaCovan jako Koebnertv
fenomén a je pfitomen asi u 25 % pacientl s psoridzou.
Nékteré studie z posledni doby naznacuji, Ze trauma
miZze byt dulezitym etiologickym faktorem i v piipadé
PsA. Podobné miiZze manifestovat nebo zhorSit psoridzu
i stres.

Autoimunita

Psoridza i psoriatickd artritida jsou dnes pokladany za
autoimunitni zdnétlivé onemocnéni, podminéné pretrva-
vajici, chronickou aktivaci T-lymfocytd v kidZi, resp.
v synovidlni membrané kloubu. Rozhodujici roli maji
pravdépodobné CD8+ T-lymfocyty, alespoii v Casnych
fazich onemocnéni. Disledkem aktivace T-lymfocyti
v koZni 1ézi ¢i v kloubu je produkce celé fady cytokini
a ristovych faktori, které vedou k amplifikaci imunitni
reakce a k aktivaci dalSich d&ju, které ve svém dusledku
vedou ke klinické manifestaci koZniho, resp. kloubniho
onemocnéni. Vyznamnou roli maji zejména faktor nekro-
tizujici tumory (TNF), interleukin 1 (IL-1), interleukin 2
(IL-2), interleukin 8 (IL-8), interferon y (IFNYy) a faktor
stimulujici kolonie granulocytti a makrofagi (GM-CSF)
(14).

Role angiogeneze a cévni morfologie

Migraci T-lymfocyt do kloubu a jejich aktivaci prav-
dépodobné predchazeji patologické zmény, které se ode-
hravaji v cévnim systému (angiogeneze, aktivace endote-
lu). Pfi¢inou uvedenych cévnich zmén je exprese angio-
genetickych faktorti perivaskuldrnimi builkkami (napf.
VEGF - Vascular Endothelial Growth Factor a TGF-B
— Transforming Growth Factor P), pravdépodobné
v dtsledku uvolnéni neuropeptidii. Tyto cévni zmény
svédci pro primarni roli angiogeneze a endotelidlni dys-
funkce ve vyvoji psoriatické koZni 1éze, popt. psoriatické
artritidy.

KLINICKY OBRAZ

Zacitek onemocnéni je zpravidla pliZivy, i kdyZ i akut-
ni, bouflivy ndstup onemocnéni je mozZny.

VEk pfi zac¢itku onemocnéni vrcholi podobné jako
u revmatoidni artritidy kolem 40 let. Pomér pohlavi je
zhruba 1:1. Symetrickou, polyartikularni formou one-
mocni Castéji Zeny, axidlni formou cCastéji muZi.

Klasifikace podskupin
Podle Molla a Wrighta (1973) se PsA déli do 5 podsku-
pin (30):
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e prevazujici postiZzeni distdlnich interfalangedlnich
(DIP) kloubti

e mutilujici artritida

e symetrickd polyartritida podobnd revmatoidni artritidé
(,,sheumatoid arthritis like*)

e asymetrickd oligoartritida, popf. monoartritida

* ankylozujici spondylitida s periferni artritidou nebo
bez ni.
Tuto klasifikaci musime ovSem dale modifiko-

vat,vzhledem k tomu, Ze se napf. ukazuje, Ze 50 % poly-

artritickych pacientd mé asymetrické postiZeni.

Prevazujici postizeni DIP kloubui: V literatufe se uvadi
kolem 15 %. Ve skutecnosti je ale izolované, resp. pieva-
Zujici postizeni DIP maélo Casté. Tato forma je zpravidla
asociovana s psoriatickym postiZenim nehtt (obr. 1).

Obr. 1. Preferencni postizeni DIP kloubu psoriatickou artri-
tidou. Na DIP kloubech jsou nod6zni deformity, mirny otok,
na nehtech diskrétni znamky psoriazy.

Arthritis mutilans: Arthritis mutilans je charakteristic-
ka osteolyzou falang (klinicky ,,opera glass®, ,,digiti teles-
copici®), vyskytuje se méné nez v 1 % piipadl (obr. 2).

Asymetrickd oligoartritida, resp.monoartritida: Jeji
vyskyt se odhaduje riizné, od 16 do 35 %. Arbitrarné se
pod timto pojmem rozumi postizeni méné nez 5 kloubd.
Jde nejcastéji o DIP, proximélni interfalangedlni (PIP)
a metakarpofalangedlni (MCP) klouby. Pro tuto podsku-
pinu je charekteristické tzv. paprscité postiZeni aZ s obra-
zem daktylitidy (,,saussage digit*) obr. 3.

Symetrickd polyartritida (,,RA like*): Postihuje podle
star§ich literarnich udaji asi 25 % pacientll s PsA. Zda se
ale, Ze v soucasné dob¢ je podil této formy vyssi (kolem
70 %).V této podskupiné zarovenl mirné pfevaZuje posti-
Zeni Zen.

Axidlni forma: Axialni forma, tzn. postizeni patefe ¢i
sakroiliakdlnich (SI) kloubt, se vyskytuje bud samostat-
né, nebo jako kombinace s perifernim postiZenim, vyskyt
se udava mezi 20-25 %.
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Psoriaticka artritida bez psoriazy

Vznik koZnich 1ézi u PsA zpravidla pfedchdzi manifesta-
ci kloubniho syndromu o nékolik let. Asi v 10 % se oba syn-
dromy manifestuji soucasné. Diagnosticky svizelnd je mald

Obr. 2. Mutilujici deformita (klinicky korelat ,,opera glass‘,
digiti telescopici). Témér uplna resorpce stiedniho ¢lanku IT.
prstu ruky, resorpce baze distalni falangy stejného prstu.

Obr. 3. Daktylitida II. prstu nohy.
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skupina pacientd, zhruba 5 az 15 %, u které se kloubni syn-
drom manifestuje pred koZznim syndromem (10). Existuji
vSak urcité charakteristické klinické a radiologické zv1ast-
nosti, které dovoluji pomyslet na diagndzu psoriatické artri-
tidy je$té pred manifestaci koZzniho syndromu (tab. 1 a 2).

Tab. 1 Klinické zvlastnosti psoriatické artritidy

Klinické zvlastnosti PsA

e Pozitivni familidrni zat€Z psoridzou

* Asymetrické, oligoartikuldrni postiZeni

* PostiZeni DIP kloubti

e Dactylitis — ,,parkovité prsty*

e Priibéh s Castymi remisemi a exacerbacemi
* Chybéni revmatickych uzli

e Chybéni RF (revmatoidnich faktori)

Tab. 2 Radiologické zvlastnosti PsA

Radiologické zvlastnosti PsA

» Chybéni periartikuldrni osteoporézy
* Rozsifeni kloubni Stérbiny
* Mutilujici postizeni
e Periostozy chmyfnatého vzhledu — ,.fluffy periostosis*
» Asymetrie postizeni
- perifernich kloubt
- SI kloubt
- ve vyskytu syndesmofytl ¢i parasyndesmofytl

Extraartikularni manifestace

Jsou spole¢né pro celou skupinu spondylartritid. Patii
mezi né iritida, nespecificka kolitida, uretritida a dilatace
aortdlniho kofene.

ZOBRAZOVACI METODY

Periferni skelet: Rtg obraz je dan kombinaci tii typd
zmén:

1. Destrukce artikuldrni kosti. Specifickou formou
kostni destrukce je destrukce termindlnich falang prsti,
tzv. akroosteolyza (obr. 4).

Obr. 4. Akroosteolyza distalnich falang palcii nohou.
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2. Produktivni zmény s depozici novotvorené kosti,
lokalizované periartikularn€, na metafyzach nebo v misté
entezitid.

3. Ankyloza.

Kombinace téchto zmén vede ke svéraznym rentgeno-
vym obraziim:

e deformita vzhledu péra v kalaméfi — ,,pencil in cup*

(obr. 5).

s w2

Obr. 5. Deformita ,,pencil in cup* (osteolyza distalni casti
proximalni falangy a destrukce s miskovitym rozsifenim
proximalni ¢asti distalni falangy).

e mutilujici deformita (klinicky koreldt ,,opera glass®,
,digiti telescopici®) (viz obr. 2).
PostiZeni velkych kloubl (kolena, kycle, ramena) je
méné charakteristické.

Axidlni skelet: Tyka se jednak SI kloubu, jednak
obratlovych t&l.
PostiZeni SI kloubii ve smyslu sakroiliitidy je charak-

oy

terizovano erozemi, sklerozou, zménami Sife kloubni

Obr. 6. Oboustranna sakroiliitida s rozsifenim kloubni $tér-
biny, erozemi a sklerézou.
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Stérbiny a nakonec ankyl6zou. Na rozdil od ankylozujici
spondylitidy (AS) byva Castéji asymetrické a méné Casto
dochézi k uplné ankyléze (obr. 6).

PostiZeni obratlovych tél je charakterizovano piitom-
nosti syndesmofytli, obdobnych jako u AS, zde je Casté&ji
asymetrické, a parasyndesmofyt, specifickych pro celou
skupinu séronegativnich spondylartritid (obr. 7). Kvadra-
tizace obratll a postiZeni apofyzedlnich kloubt je oproti
AS méné Casté.

Obr. 7. Syndesmofyty na piednim okraji téla obratli C4-C5,
C5-Cé6. Parasyndesmofyty v oblasti Th/L prechodu.

TRADICNI LECBA PSA

Lécebné moznosti psoriatické artritidy predstavuji
nesteroidni antiflogistika (NSA), chorobu modifikujici
léky (DMARD - Disease Modifying Anti-Rheumatic
Drugs), kortikoidy a v posledni dobé ,,biologické* prepa-
raty.

Cesko-slovenska dermatologie
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Tab. 3. Kritéria aktivity onemocnéni pro indikaci biologické 1écby u periferni formy PsA [upraveno podle 26]

>3 oteklych* a 3 bolestivych kloubt

+ 1 kritérium ze 3:
* FW > 25 mm/1 h, nebo CRP > 15 mg/1
e Ranni ztuhlost > 45 min

* Globalni hodnoceni onemocnéni pacientem na Likertové $kdle (0-4) > 2

onemocnéni

Definice oteklého kloubu: zmnoZeni mékkych tkdni nad kloubem se zménou kontury kloubu
Definice bolestivého kloubu: bolestivost nad kloubni stérbinou vyvoland palpaci (vyvoldvajici zbéleni nehtového lizka vySetiujiciho)

Likertova skala pro GHP: 0 - Zddné onemocnéni; 1 - mirné onemocnéni; 2 - stiedné t¢zké onemocnéni; 3 - tézké onemocnéni; 4 - velmi tézké

*Pozndmka: Ekvivalentem oteklého kloubu je tendovaginitida, nebo daktylitida (pocité se jako 1 kloub)

Nesteroidni antiflogistika jsou zakladem 1éCby u vSech
forem PsA. Ovliviluji pfiznivé pocet bolestivych i otek-
Iych kloubii a skdre bolesti, nejsou vSak schopna dlouho-
dobé& piiznivé ovlivnit vyvoj onemocnéni. Teoreticky
mohou zhorSovat kozni syndrom (pfesmérovanim meta-
bolismu kyseliny arachidonové smérem k leukotrieniim).
V praxi ale nebyla zvlaStni koZni toxicita potvrzena (37).

NSA by méla byt v obdobi aktivity onemocnéni poda-
véana v plné protizanétlivé davce odpovidajici ptisluSnému
preparitu az do dosaZeni remise. Pokud neni dosaZeno
efektu béhem 3—4 tydnti, mél by byt vyzkouSen jiny pre-
parat, neZ se tato skupina farmak oznaci za neucinnou. Po
odeznéni aktivity je moZno pokracovat s podavinim NSA
»podle potfeby*. Pfi netispéchu 1é¢by nesteroidnimi anti-
flogistiky je nezbytné zvézit zahdjeni podavani nékterého
prepardtu ze skupiny ,,chorobu modifikujicich* farmak.

Farmak s chorobu modifikujicim ti¢inkem dokumen-
tovanym dvojit€ slepymi studiemi kontrolovanymi place-
bem je u PsA velmi malo, byly provedeny na pomérné
malém poctu pacientl a statistickd vyznamnost proti pla-
cebu byla v téchto studiich spiSe hrani¢ni. Patfi mezi né
pouze sulfasalazin (SSZ) a metotrexat (MTX) podavany
parenterdlné ve vysokych davkach a nové leflunomid.

Pfiznivd odpovéd na 1é¢bu SSZ byla prokdzana ve
dvojité slepych studiich a byla vyjadfena vyraznéji
u polyartikularnich forem (8, 9, 17).

Ucinnost MTX poddvaného perordlng v obvyklych
(nizkych) davkéch nebyla jednoznac¢né prokazana v jedi-
né dvojité slepé, placebem kontrolované studii (41);
v jedné retrospektivni studii (12) vSak byla odpovéd
kloubniho i kozniho syndromu velmi dobrd. V soucasné
dobé probiha multicentrickd, kontrolovand, randomizova-
né studie ve Velké Britanii.

Ucinnost cyklosporinu byla ekvivalentni s MTX
v jedné kontrolované studii (38). Obé farmaka v kombi-
naci byla Gc¢innd u refrakternich forem PsA (25). Ve
12mésicni, dvojité slepé, placebem kontrolované studii
vedlo pfidani cyklosporinu u pacientli s nedostate¢nou
odpovédi na MTX k statisticky vyznamnému poklesu
poctu oteklych kloubti, hodnoty CRP a aktivity koZniho
syndromu, hodnocenému indexem PASI (Psoriasis Area
and Severity Index). U podskupiny pacientll s vstupni
hodnotou CRP>15mg/l doslo i k vyznamnému poklesu
poctu bolestivych kloubii (40).

Relativné novym lékem pro 1écbu PsA je leflunomid,

jehoZ tcinnost byla prokazéna ve dvojité slepé, placebem
kontrolované studii (20).

Ucinné mohou byt i azathioprin a etretinat. K defini-
tivnimu posouzeni tc¢innosti téchto farmak by bylo zapo-
ttebi vétSich kontrolovanych studii (18).

U psoriatické artritidy s vyraznym koZnim syndromem
je Zzadouci ovlivnit farmakoterapii oba syndromy -
kloubni i kozni. Mezi farmaka, ktera jsou schopna sou-
¢asné pfiznivé ovlivnit oba syndromy, patii MTX, cyklo-
sporin a leflunomid.

Pro 7Zadné z uvedenych léki nebyla vSak prokazina
schopnost zastavit ¢i aspoi zpomalit rentgenovou progre-
si. Podobné nebyla prokdzana schopnost téchto farmak
ovlivnit daktylitidy nebo entezitidy. U vSech prepariti je
tieba zohlednit jejich toxicitu.

Glukokortikoidy v lokdlnim podani intraartikularn€ do
Slachovych pochev nebo k bolestivym entezim jsou plné
indikovany a u oligoartikularnich forem PSA mohou byt
spolu s NSA jedinymi farmaky schopnymi kontrolovat
aktivitu onemocnéni.

Glukokortikoidy v systémovém poddni by mély byt
indikovany uvazlivé vzhledem k moznému zhorSeni koz-
niho syndromu nebo provokaci pustulézy po sniZeni
davek ¢i vynechani 1éku (5).

BIOLOGICKA LECBA

Neucinnost ,,chorobu modifikujicich® 1€kt u né&kte-
rych pacientll s PsA a nepfesvédcivé vysledky studii sle-
dujicich radiologickou progresi urychlily snahu o vyvoj
novych, tcinngjSich farmak s cilem ovlivnit nejen klinic-
kou aktivitu, ale i rentgenovou progresi. Vyvoj téchto
novych preparati vychazi ze znalosti klicové role T-lym-
focytll a cytokinil produkovanych aktivovanymi imuno-
kompetentnimi buiikami v patogenezi psoriatické artriti-
dy. Mezi nejvyznamné;j$i cytokiny patii faktor nekrotizu-
jici tumory (TNFa — Tumor Necrosis Factor o) a inter-
leukin 1 (IL-1). Na zdkladé¢ téchto poznatki byly vyvinu-
ty latky specificky zaméfené na neutralizaci téchto cyto-
kint, pfedevs§im TNFo. Lécba témito farmaky se ukdzala
byt vysoce i¢innd u revmatoidni artritidy rezistentni na
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1é¢bu standardnimi ,,chorobu modifikujicimi farmaky*
a to pii sledovani prakticky vSech dostupnych parametri.
Mensi zkuSenosti jsou u spondylartritid v¢etné psoriatic-
ké artritidy. Zajem o tuto 1é¢bu pravé u spondylartritid byl
podnicen pritkazem piitomnosti TNFo. nejen v psoriatic-
kych koznich 1ézich (19), ale i v synovialis kloubu posti-
Zeného artritidou (34) a zejména v misté zanétlivé zmeéné-
nych tpont Slach a kloubniho pouzdra do kosti (entesitis)
(24). Pravé entezitida je v soucasné dobé poklddana za
primérni zanétlivou afekci v patogenezi jak perifernich
artritid, tak sakroiliitidy a spondylitidy u spondylartritid.
Lécba zaméfend proti TNFo by tedy mohla pfiznivé
ovlivnit jak periferni kloubni syndrom, tak entezitidy
a axidlni syndrom, coZ se nepodafilo Zddnému z tradic-
nich ,,chorobu modifikujicich farmak®. Tento pfedpoklad
byl pozdéji potvrzen v fad€ otevienych i randomizova-
nych, kontrolovanych studii.

Jiny pfistup k ,.biologické 16¢bé* predstavuje snaha
ovlivnit interakci antigenu pfedkladaného T-lymfocytu
antigen prezentujici butikou na trovni receptoru na T-
lymfocytu nebo na trovni kostimula¢nich molekul.

V soucasné dobé je nejvice zkuSenosti s anticytokino-
vou lécbou zaméfenou proti TNFo s infliximabem
a s etanerceptem, nové i s adalimumabem. VSechny tyto
latky vykazuji intenzivni protizanétlivy ucinek tim, Ze
véazou a inaktivuji volny i vazany TNFo (6).

Biologicka 1écba je realizovana v ,,centrech pro biolo-
gickou 1é¢bu” povérenymi lékafi a ¥idi se ,,Standardami
pro 1é¢bu PsA* Ceské revmatologické spolecnosti (39).
Predpokladem zahdjeni 1éCby je nedostate¢nd odpovéd na
»standardni 1é¢bu®, kterd je presné definovana. Kritéria
pro zahdjeni biologické 1é¢by jsou uvedena v tab. 3. Musi
byt splnéna pii dvou konsekutivnich kontrolach v rozme-
zi 4 tydnd.

Infliximab je chimericka (75 % humanni, 25 % mysi)
IgG1 anti-TNFa monoklonalni protilatka. Nekontrolova-
né studie s timto prepardtem ukdzaly vyznamné zlepSeni
synovialitidy i koZniho syndromu u pacienti s PsA. Kon-
trolované studie IMPACT a IMPACT 2 to potvrdily (20,
26). V 16. tydnu studie odpovédélo 20% zlepSenim podle
preddefinovanych kritérii (ACR) 69 % pacientt (vs. 8 %
v placebové skupin€), 50% zlepSenim odpovédélo 49 %
pacientt (vs. 0 % v placebové skupin€) a 70% zlepSenim
29 % pacientl (vs. 0 %) Poklesem indexu rozsahu a tiZe
psoridzy (PASI) 0 75 % > odpovédélo v 16. tydnu v aktiv-
ni skupiné 67 % pacientli a hodnota PASI se sniZila v pri-
méru o 82 %. Dulezité je, Ze doslo i k vyznamnému zpo-
maleni rentgenové progrese (3, 4). V obou studiich
byly pfiznivé ovlivnény entezitidy. Infliximab byl dobfe
tolerovan a bezpe¢nostni profil byl podobny jako v jinych
indikacich. Americkd FDA (Food and Drug Administrati-
on) upozoriiuje na moznost zhorSeni obtiZi u pacientl se
sttedné t€Zkym a té¢Zkym srde¢nim selhdvanim, u pacien-
th s oportunnimi infekcemi, jako jsou mj. histoplazmoza,
listeri6za a pneumocystdza, a riziko tuberkulézy (33).

Zdver: Infliximab je perspektivnim, vysoce t¢innym
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lékem PsA, ktery piiznivé ovliviiuje kloubni i koZni syn-
drom, entezitidy a zpomaluje rentgenovou progresi.
Podava se ve 3 zakladnich infuzich v ddvce 5 mg/kg a den
v tydnech 0; 2 a 6 a dale v 8tydennich intervalech. I kdyz
v provedenych studiich byla metotrexdtem soucasné 1éce-
na jen ¢ast pacientl, doporucuje se, podobné jako u rev-
matoidni artritidy (RA), podavat infliximab spolu s MTX
k zabranéni vyvoje humdannich antichimerickych protila-
tek proti infliximabu (22, 23). V CR je infliximab pro
psoriatickou artritidu registrovan.

Etanercept je dimericky fizovany protein sloZeny
z extracelularni ¢asti humanniho p75 receptoru pro TNFo.
a z Fc ¢asti humanniho IgG1. PredbéZné, nekontrolované
studie prokézaly dobrou ucinnost jak na kloubni, tak na
kozni syndrom. Nésledné byla G¢innost etanerceptu u PsA
prokdzdna ve dvou velkych dvojité slepych, placebem
kontrolovanych studiich faze II, resp. III (26, 27, 33).
Podle preddefinovanych kritérii (ACR) odpovéd€lo zlep-
Senim 0 20 % 59 % pacientl (vs.15 % v placebové skupi-
né), zlepSenim o 50 % odpovédélo 38 % pacientl (vs.4 %)
a0 70 % 11 % pacientil (vs.0 % v placebové skuping).
Pokles klinické aktivity byl doprovdzen tstupem edému
kostni dfené¢ v NMR obraze.V aktivni skupiné doSlo proti
placebové skupiné po 1 roce rovnéZ k zastaveni rentgeno-
vé progrese (32). V 1é¢ené skupiné€ doslo i k poklesu poctu
cirkulujicich prekurzorti osteoklastd (35). To naznacuje
mechanismus, kterym etanercept inhibuje kostni destrukci
u zanétlivych artropatii. Klinické zlepSeni bylo doprova-
zeno i vyznamnym zlepSenim funk¢nich ukazatelt, jako
jsou HAQ (Health Assessment Questionnaire), SF-36
(Short Form 36) a EuroQol. NeZzidouci u¢inky jsou
obdobné jako ve studiich RA. Zavazné neZidouci ucinky
(NU) nebyly v klinickych studiich ¢ast&jsi u etanerceptu
nez u placeba. V postmarketingovém sledovani se vSak
vyskytly zavazné NU neurologické a infek&ni, v&etnd
tuberkul6zy. Incidence malignit se neliS§i od vyskytu
u pacientil bez biologické 1é¢by (21).

Zdver: Etanercept je perspektivnim, vysoce u¢innym
lékem PsA a psoridzy. Ptiznivé ovliviiuje kloubni i koZni
syndrom a zpomaluje rentgenovou progresi. Davkovani
je 25 mg s.c. 2krat tydné. Lze ho poddvat v monoterapii
i v kombinaci s MTX. V CR je pro tuto diagnézu regist-
rovan.

Adalimumab je monoklondlni protilatka proti TNFo.
Ucinnost adalimumabu byla prokdzana v pilotni studii
(36) a ve dvojité slepé, placebem kontrolované studii faze
IIT v trvani 24 tydnt. Na 1é¢bu v aktivni skupiné odpoveé-
délo zlepSenim podle pfeddefinovanych kritérii (ACR)
0 20 % 57 % pacientl (vs. 15 % v placebové skuping),
0 50 % 39 % pacientil (vs. 6 %) a 0 70 % 23 % pacientl
(vs. 1 %). ZlepSenim koZniho syndromu o 75 % > odpo-
védélo v aktivni skupin€ 59 % pacientt (vs. 1 % v place-
bové skuping), 0 90 % 42 % (vs. 0 %) (28).

Zdver: Adalimumab je vysoce ucinny 1ék v 16¢bé PsA
i psoridzy, v davce 40 mg po 2 tydnech. Podavani je

Cesko-slovenska dermatologie

133



dermatologie 3 27.6.2006 13:07 Str. 134

@F\ﬁ

moZné v monoterapii i v kombinaci s MTX. V CR je pro
1é¢bu PsA registrovan.

Onercept je rekombinantni, humanni TNFo vazajici
protein, jehoZ Gcinnost u PsA byla prokdzéana ve dvojité
slepé, placebem kontrolované studii faze II pfi podavani
100 mg v podkoznich injekcich 3krit tydné (31). Jeho
ucinnost je tfeba ovéfit v dalsich studiich

Dalsi vyvoj biologické 1écby

Ve vyvoji je fada farmak, které ovliviiuji aktivaci
pamétovych T-bunék u psoridzy a PsA interferenci s ko-
stimula¢nimi molekulami.

Alefacept se vize na CD2 pamétovych T-bunék
a interferuje tak s vazbou na LFA-3 antigen prezentuji-
cich bunék (APC). Podava se tydné v intramuskuldrnich
injekcich. V USA je schvdlen pro pouZiti u psoriazy.
U psoriatické artritidy byl pouZit pouze v malé oteviené
pilotni studii u 11 pacienti. Odpovéd podle ACR 20 byla
u cca 50 % pacientt (21).

Efalizumab je humanizovanad protilatka proti CD11
podjednotce LFA-1 a interferuje tak s vazbou na ICAM-
1 na APC. Efalizumab tak interferuje nejen s aktivaci T-
bunék, ale zabratiuje i migraci T-bunék z cirkulace do
mista zanétu. Je schvéleny pro 1é¢bu psoridzy, podava se
1krat tydné€ v podkoZni injekci. V jedné studii u PsA
nebyl v t¢inku vyznamny rozdil proti placebu (29).

Abatacept blokuje interakci B7 na APC s CD28 na T-
lymfocytu prostfednictvim CTLA4-Ig (Cytotoxic T-
lymphocyte Associated Ag — 4). Je uinny u psoridzy
a u RA pfi podavani 1krdt mési¢né i.v. U¢innost i u pso-
riatické artritidy lze predpokladat (1).
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DOSKOLOVANI LEKARU - KONTROLNI TEST
PSORIATICKA ARTRITIDA

1. Hlavnim bunéénym elementem odpovidajici za rozvoj d) artritidu DIP kloubu
PsA je:
a) T-lymfocyt 6. Axidlni postizeni u PsA:
b) makrofag a) je-li pfitomné, dominuje v klinickém obraze
¢) B-lymfocyt b) miliZe byt zcela asymptomatické
d) synoviocyt ¢) je vzdy spojeno s perifernim kloubnim syndromem

d) postihuje bez vynechdni vSechny useky patete
2. PsA je asociovana s HLA B 27 v:

a) 10 % 7. Pri perifernim postiZzeni u PsA:

b) 90 % a) neni nikdy pfitomna ranni ztuhlost

¢) 50 % b) nejsou nikdy pozitivni revmatoidni faktory
d)5 % ¢) mohou se vyskytovat izolované entezitidy

d) musi byt alespori jedna artritida
3. Diagnostikovat PsA lze:

a) i za nepfitomnosti psoridzy 8. Odpovéd na Iécbu u PsA se hodnoti podle:
b) jen pfi pozitivité revmatoidnich faktori a) BASDAI
¢) jen pii artritidé DIP kloubt b) DAS 28
d) jen za souCasného postizeni perifernich kloubt c) PASI
i axialniho skeletu d) PSARC
4. Typickym rysem PsA neni: 9. Zlaty standard 1éCby PsA je:
a) daktylitida a) tauredon
b) entezitida b) metotrexat
¢) absence postizeni DIP kloubt ¢) antimalarika
d) mutilujici deformita d) sulfasalazin
5. Psoriatické postiZzeni nehti doprovazi pfi PsA nej¢as-  10.Kortikoidy systémové u PsA:
t&ji: a) jsou zdkladem 1écby
a) artritidu PIP kloubil b) Ize je pouZzit vyjimecné
b) entezitidu flexorti prstil ¢) jsou kontraindikovany
¢) daktylitidu d) Ize je pouZit jen v kombinaci s metotrexatem

Pozn. Sprdvné odpovédi na otdzky kontrolniho testu budou uverejnény v pristim cisle casopisu. Ti z vds, kteri chtéji byt zarazeni do
slosovdni o ceny 81. rocniku casopisu roku 20006, necht zaslou sprdavné odpovédi na kontrolni test na adresu redakce vZdy nejpozde-
Jji do jednoho mésice od vyddni daného cisla.

Spravné odpovédi na otazky kontrolniho testu k ¢lanku:
Cetkovska P.: Nova WHO-EORTC Kklasifikace koznich lymfomi
Spravné odpovédi: 1d, 2c, 3b, 4a, Sc, 6b, 7b, 8a, 9¢c, 10d
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