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Souhrn
Olejarova M. Nova evropska a ¢eska doporuceni pro Iécbu revmatoidni artritidy. Remedia 2011; 21: 66-72.

Moznosti lé¢by revmatoidni artritidy (RA) se v poslednim desetileti zejména diky pokrokim biologické lécby vyznamné rozsitily. Cilem tera-
pie tohoto zavazného onemocnéni je v soucasnosti navozeni remise choroby nebo alespori maximalni mozné sniZeni aktivity a zastaveni
nebo zpomaleni jeji progrese. Strategie I6Cby, tj. vybér IéCiv, jejich davkovani a kombinace stejné tak jako hodnoceni aktivity, progrese
a odpovédi na lécbu, kladou znacné naroky na erudici oSetrujiciho lékare, a proto by terapii RA mél vést lékar specialista — revmatolog.
Zakladem terapie RA jsou tzv. chorobu modifikujici Iéky — syntetické (napr. methotrexat, sulfasalazin, soli zlata) nebo biologické (inhibitory
TNF-a aj.), své misto v Iécbé RA maji vsak stale v indikovanych pripadech i glukokortikoidy a nesteroidni antiflogistika. V cervnu loriského
roku byla publikovéana evropska mezinarodni doporuceni pro strategii I6Cby RA, z nichZ vychazeji i nova ¢eska doporuceni pro Ié¢bu toho-
to onemocnéni.

Klicova slova: revmatoidni artritida — chorobu modifikujici léky (DMARDs) — methotrexat — soli zlata — sulfasalazin — inhibitory TNF-o. - ritu-
Xximab — abatacept — tocilizumab — glukokortikoidy — nesteroidni antiflogistika — hodnoceni aktivity.

Summary
Olejarova M. New European and Czech recommendations for the treatment of rheumatoid arthritis. Remedia 2011; 21: 66-72.

The therapeutic options for rheumatoid arthritis (RA) have broadened considerably over the last decade mainly thanks to the advances in
the biological therapy. The therapeutic goal in patients with this serious disease is currently to induce remission or at least to reduce as
much as possible RA activity and to stop or slow down its progression. The therapeutic strategy, more precisely the choice of drugs, their
dosage and combination, as well as the assessment of RA activity, progression and response to therapy present a substantial challenge
to the skills of the attending physician who should be preferably a specialist in rheumatology. The mainstay of RA therapy are synthetic
disease-modifying anti-rheumatic drugs (DMARDSs) such as methotrexate, sulfasalazine, gold salts, etc. or biologic drugs (e.g. TNF-o
inhibitors); nevertheless, glucocorticosteroids and non-steroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) also continue to have their place in the
treatment of RA when indicated. The new Czech recommendations for the treatment of RA have been derived from the European guidelines
for therapeutic strategies in RA, issued in June 2010.

Key words: rheumatoid arthritis — disease-modifying anti-rheumatic drugs (DMARDs) — methotrexate — gold salts — sulfasalazine — TNF-o.
inhibitors — rituximab — abatacept - tocilizumab — glucocorticosteroids — non-steroidal anti-inflammatory drugs — RA activity assessment.

Revmatoidni artritida (RA) je chro-
nické systémové autoimunitni onemoc-
néni's nepfiznivou progndzou. Chronicky
zanét kloub vede u nelécenych nemoc-
nych k destrukci kloubnich tkani a k roz-
voji kloubnich deformit, v jejichz disledku
pak dochazi k omezeni fyzickych funkci.
Ze stejnych ddvodd ma choroba zasadni
vliv na pracovni schopnost i kvalitu zivo-
ta. Revmatoidni artritida sice nepredsta-
vuje bezprostfedni ohrozeni pacienta na
zivoté, ale chronicky systémovy zanét a pfi-
druzené komplikace prokazatelné zkra-
cuji zivot nemocnych v prdméru o 10 let.
Moderni 1éSba RA a jeji pokroky v posled-
nich deseti letech progndzu pacientd s RA
vyznamneé zlepSily, nicméné nezbytnym
predpokladem Uspésné Ié¢by je volba
optimalni terapeutické strategie s ohledem
na stadium, aktivitu, rizikové faktory a sou-
béznd onemocnéni pacienta.

Terapie revmatoidni artritidy spo&iva na
nekolika principech. Zakladem 1éCby RA
jsou v sou¢asnosti tzv. chorobu modifiku-
jici léky (disease-modifying anti-rheumatic
drugs — DMARDSs) — syntetickeé a biologic-
ké, jez mohou v kombinaci s glukokorti-
koidy, nesteroidnimi antiflogistiky (NSA)
a nefarmakologickymi postupy (fyzioterapie,
ergoterapie, psychoterapie) toto zavazné

Novd evropskd a éeskd doporuceni pro 1é¢bu revmatoidni artritidy.

onemocneéni uspesne 1éCit. Nazory na stra-
tegii IéCby doznaly v poslednich dvaceti
letech vyznamného vyvoje. Pvodni stra-
tegie vychazela z doporuceni zahajit léSbu
NSA a teprve v pripadé jejich nedspéchu
podavat léky s protizanétlivym Ucinkem
druhé linie, tedy DMARDs, a rovnéz zaci-
nat od nejslabsich latek s pfechodem na
ucinngjsi teprve pri nedostatecném udinku
nebo intoleranci. S ohledem na skute¢nost,
ze léCebny efekt DMARDs neni okamzi-
ty, ale nastupuje v prdbéhu tydn’ az mési-
cU, byla tak ¢asti nemocnych podana Ucin-
na lécba az s mnohameésiénim zpozdénim
nebo v dobé, kdy uz byly rozvinuty kloubni
eroze. Poté co se pozornost odborné verej-
nosti obratila na problematiku ¢asné rev-
matoidni artritidy a jeji IéCby, bylo prokaza-
no, ze ¢im drive je RA Uspésné lécena, tim
je jejl progndza lepsi [1]. Byla rovnéz odha-
lena obecna rizika nepfizniveé progndzy RA,
ktera v klinické praxi pomahaji odhalit ty
nemocné, ktefi vyzaduji intenzivni terapii
jiz od samého pocatku onemocnéni.
Pohled na terapii RA se v klinické pra-
xi lis i mezi jednotlivymi specialisty — rev-
matology. Kazdym rokem pribyvaji desitky
klinickych studif s novymi prostredky zejmé-
na biologickeé IéCby a dosud neexistovala
zadna mezinarodni doporuceni, ktera by

slozitou a neprehlednou problematiku stra-
tegie léCby tohoto onemocnéni na mezi-
narodni Urovni sjednotila.

Nova doporuceni pro terapii RA byla
vytvofena pracovni skupinou povérenou
EULAR (European League Against Rheu-
matism). Skupinu tvorilo celkem 25 ¢lend,
s prievahou revmatologU, déle byli zastou-
peni i pacienti a zdravotni ekonomoveé. Pra-
covni skupinu dotvarelo také nékolik post-
gradudlnich studentl [2]. Vysledkem prace
této skupiny jsou tfi doporuceni obecna
a celkem patnact doporuceni pro strate-
gii léCby revmatoidni artritidy.

Obecna doporuc¢eni EULAR
1. Primarni péci o pacienta s revmatoid-

ni artritidou vede |ékaf specialista —

revmatolog.

Skutegnost, Ze pacienti s RA, ktefi jsou
v péci revmatologa, jsou v porovnani s jiny-
mi specialisty dfive diagnostikovani, dfive
a Castéji léCeni DMARDs a maji lepsi
vysledky Ié¢by ve smyslu snizeni morfolo-
gické progrese a funkéniho postizeni, je
dostate¢né dobre znama a je i potvrzena
fadou pozorovani [3, 4]. Revmatologové
pravidelné vyhodnocuiji aktivitu onemoc-
néni, znaji a pouzivaji pfislusné nastroje
pro hodnoceni aktivity a funkce, jsou dob-
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fe obeznameni s indikacemi, kontraindi-
kacemi i nezadoucimi u¢inky DMARDs,
véetné prostredkl biologické léCby. Proto
by pacienti s RA &i podezrenim na toto
onemocneni méli byt co nejdrive odeslani
k revmatologickému vysetreni, nebot pro-
dleva v diagndze a zavedeni adekvatni
léCby mlze mit znacné negativni dopad
na vyvoj a progndzu onemocnént.
2. Terapie a péce o pacienty s revma-
toidni artritidou by méla byt co nejlepsi
a méla by byt zaloZena na spole€ném
rozhodnuti pacienta a revmatologa.
Toto doporuceni obsahuje dva dileZi-
té aspekty — ,terapie by méla byt co nej-
lepsi“, coz znamena, Ze i u komplikova-
nych a svizelnych pfipadd RA je tfeba
vyvinout maximalni snahu ke zvladnuti
choroby a zlepseni progndzy pacientd.
Chorobu a problémy, které z ni vyplyva-
ji (funk&ni postizeni, invalidita, deprese
apod.), je tfeba resit komplexné. Druhym
aspektem tohoto doporuceni je nutnost
»Spole¢ného rozhodnuti Iékare i pacien-
ta“, coz v klinické praxi znamena nutnost
dostatec¢né diskuse s pacientem o vSech
terapeutickych moznostech a poskytnuti
dostate¢nych a kvalitnich informaci o pova-

lékare urCené konkrétnimu pacientovi; nelze

je nahradit informacni broZurou ani nepre-

hlednymi informacemi z internetu.

3. Revmatoidni artritida je nakladné one-
mocnéni z hlediska nakladu na zdravot-
ni péci i nakladll na produktivitu, je tre-
ba, aby oba tyto aspekty revmatolog pfi
volbé terapeutické strategie zohlednil.

Pracovni skupina se shodla v tom, ze
naklady RA, pifimé i nepfimé, jsou velmi
vysoke, zvlaste v pripadech, kdy neni cho-
roba adekvatné lécena [5, 6]. Moderni
terapeutické prostredky biologické 1éCby

RA jsou na jednu stranu drahé, ale mohou

vyznamneé snizit kratkodobé i dliouhodobé

nepfimé naklady spojené s RA, coz je tre-
ba rovnéz zohlednit pfi individualni ekono-
mické rozvaze a volbé terapie.

Doporuc¢eni EULAR
pro strategii Ié¢by
1. Lé€bu syntetickymi chorobu modifiku-
jicimi 1éky (DMARDs) je tfeba zahdjit
neprodlené nebo co nejdfive po stano-
veni diagndzy revmatoidni artritidy.

U vyznamné ¢asti pacient( dojde po
zahajeni 1éCby syntetickymi DMARDs
k poklesu aktivity choroby ¢i pfimo k navo-
zeni remise [7-9]. Konkrétni indikace jed-
notlivych DMARDSs jsou dale diskutova-
ny v bodech 3-6. Praktickym problémem
v klinické praxi v8ak mUZe byt véasna dia-
gnostika RA, nebot u fady nemocnych se
typicky klinicky obraz vyvine az po rfadé
tydnt &i mésicl, coz mize vést ke znac-
né prodleveé v zavedeni adekvatni 1é¢by.
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Nova diagnosticka doporu¢eni EULAR
a ACR (American College of Rheumatolo-
gy) pro revmatoidni artritidu jiz tyto sku-
te¢nosti zohledfiuji a umoznuji onemoc-
néni diagnostikovat i v Casnych fazich [10].
2. Cilem lé¢by vSech pacientl je navo-
dit co nejdfive remisi onemocnéni nebo
shizit maximalné aktivitu nemoci. Po
celou dobu az do dosazeni tohoto cile
je tfeba lé¢bu upravovat (v intervalech
1-3 mésice) a dUsledné& monitorovat.
Je evidentni, Ze nejlepsi vysledky pri-
nasi 1éCba, jejimz cilem je dosazeni remi-
se Ci alespon maximalni sniZzeni aktivity,

a ¢im drive je tohoto cile dosazeno, tim

Iépe [11]. Tohoto cile je tfeba dosahnout

optiméalné do tif mésicd, maximéalné do

Sesti. Z klinickych studii nelze presné inter-

valy vyvodit, nicméné expertni skupina se

shodla v tom, Ze vysledky IéCby v intervalu

3-6 mésicl od jejiho zavedeni maji pre-

diktivni vyznam pro dalSi vyvoj nemoci

v pozdejSich stadiich. Proto by v prvnich

6 mésicich méli byt pacienti kontrolovani

Castéji, alespon v mésicnich intervalech,

pricemz k hodnoceni aktivity a terapeutic-

ké odpovedi je doporucen index Disease

Activity Score pro 28 kloubl (DAS 28).

3. Methotrexat by mél byt indikovan u pa-
cientd s aktivni revmatoidni artritidou
hned v prvni terapeutické strategii.
Methotrexat (MTX) je vysoce Ucinnou lat-

kou terapie RA, jejiz efekt byl prokazan radou

klinickych studii [12]. Recentni studie ukazui,

Ze vy$Si davky (20-30 mg tydné) jsou UcCin-

ngjsi nez davky nizsi (7,5-15 mg tydné) [13].

Methotrexat je proto lékem voloy RA, a to

nejen diky své Ucinnosti v monoterapii a diky

priznivemu bezpecnostnimu profilu, ale i pro
svou schopnost potencovat efekt biologic-
kych lékd, které je mozné pri nedostatecné
ucinnosti monoterapie k nému pridat. Toto
doporuceni zahrnuje jeSté nékolik dalsich
aspektd — MTX je vhodné podat i pacien-
t0m, kteff byli dosud Ié¢eni jinymi DMARDs.

Dalsim aspektem je skute¢nost, Ze je MTX

indikovan u pacient( s aktivni RA, proto

pacienti s nizkou aktivitou nemusi byt timto
lékem léCeni nutné v prvni linii. Doporuceni
se samoziejmé nevztahuje na pacienty

s kontraindikacemi MTX.

4. Pokud je MTX kontraindikovan nebo
neni tolerovan, je tfeba zvazit v prvni
terapeutické strategii néktery z nasle-
dujicich DMARDs: leflunomid, sulfasa-
lazin, injek&ni zlato.

Dosud nebylo jednoznacné prokazano,

Ze by néktery z t&chto 1ékd byl méné ucin-

ny nez MTX [8, 14-16]. Nicméné s ohledem

na ucinnost a bezpe&nostni profil MTX se
doporucuje podat tato DMARDs az pfi
kontraindikaci nebo intoleranci MTX, rovnéz
jako soucast komplexni léCebné strate-
gie (tedy v kombinaci s NSA, glukokortikoi-
dy apod.). V poslednich letech opomije-
né parenteralni soli zlata jsou diky vysoce

prikazné klinické ucinnosti opét na jed-

né z prednich pricek mezi syntetickymi

DMARDs. U RA jsou mimo vySe uvedené

léky uzivana jesté antimalarika — v mono-

terapii ¢i v kombinaci s jinymi DMARDs

(MTX, sulfasalazin). Aditivni efekt antima-

larik v kombinaci s jinymi DMARDs vSak

dosud nebyl jednoznaéné prokazan. Anti-
malarika navic, na rozdil od MTX, sulfasa-
lazinu ¢i leflunomidu, nebrzdi dostate¢né
morfologickou progresi RA, proto nejsou

v tomto doporuceni zminéna. Nicméné

u Casti pacient s mirné aktivni artritidou

&i kontraindikacemi ostatnich lék( mohou

byt antimalarika pfinosem.

5. U pacientt dosud nelé&enych choro-
bu modifikujicimi Iéky se doporucuje
bez ohledu na soubéZnou lé¢bu glu-
kokortikoidy zahajit Ié€bu syntetickym
DMARD v monoterapii spiSe nez v jejich
kombinaci.

V poslednich dvou dekadach byly inten-
zivné studovany riizné kombinace DMARDs
(nejcasteji kombinace s MTX) s cilem zvy-
Sit jejich ucinnost. Vysledky studii ¢asto
aditivni efekt kombinace prokazaly, nicmé-
né kritici t&chto studii poukazuji na meto-
dologické chyby, napf. chybéni adekvatni
kontrolni skupiny Ci odlisné davkovani glu-
kokortikoid(l ve studovanych skupinach.
Dalsi studie navic prokazaly, Zze bez pouziti
glukokortikoidd neni Uvodni kombinace
DMARDs ani jejich postupné pridavani do
kombinace U¢inngjsi nez monoterapie [17,
18]. Dalsim podstatnym argumentem je
skuteCnost, Ze u pacient dosud neléce-
nych DMARDs se pomér dosazené ucin-
nosti k toxicité rovnéz posouva ve prospéch
monoterapie MTX. Ddlezitym faktem z kli-
nické praxe je téZ skutecnost, Ze pfi kom-
binaci [ékd nemdzeme hodnotit U¢innost
(&i toxicitu) jednotlivych komponent 1éCby,
a neni tak jasné, u kterého z 16k’ by mélo
byt podavani ukon&eno, pfipadné nahra-
zeno podavanim jiného léku. Experti se
v8ak shodli v tom, Ze u¢innost DMARDs
v obou pfipadech (v monoterapii i kombi-
naci) zvysuiji glukokortikoidy, nicméné pfi-
mé srovnani Ucinnosti glukokortikoidd
s DMARDs v monoterapii a glukokortikoi-
dd s kombinaci DMARDs zatim chybi.

6. Glukokortikoidy v malych ¢i stfednich
davkach pridané k lé¢bé chorobu modi-
fikujicimi Iéky jsou pfinosné v inicialni
kratkodobé lécbé, ale je tfeba co nej-
drive ukoncit jejich podavani, jakmile to
klinicky stav dovoli.

Glukokortikoidy nemaji u RA pouze
symptomaticky protizanétlivy ucinek, maji
i vilastnosti chorobu modifikujiciho Iéku RA
[19]. Aditivni efekt glukokortikoid k mono-
terapii DMARDs byl prokéazan v randomi-
zovanych studiich [20, 21], nepfimo na néj
ukazuijl i studie s kombinacemi DMARDs.
Glukokortikoidy se obwykle pridavaji k mono-
terapii DMARDs v malych davkach (< 10 mg
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prednisonu dennég), pri¢emz rychlejsiho
a vyraznéjsiho ucinku Ize dosahnout krat-
kodobym podanim vySSich davek. Vzdy je
vSak tfeba pamatovat na nezadouci Ucin-
ky glukokortikoid(l, proto by mély byt podé-
vany pouze kratkodobé&, napt. u aktivni RA
do nastupu ucinku DMARDs nebo na pre-
klenuti akutni exacerbace artritidy apod.

7. Pokud neni I1é€ebného cile dosazeno
prvni Ié€ebnou strategii a jsou-li pfftomny
negativni prognostické faktory, je tfeba
zvazit zavedeni biologické lé€by. Pokud
nejsou nepfiznivé prognostické faktory
pfitomny, doporucuje se pacienta pre-
vést na jiny synteticky DMARD.

Toto doporu€eni upozoriuje na vyznam

negativnich prognostickych faktord, jimiz

jsou:

a) pritomnost revmatoidnich faktort a/nebo
protilatek proti citrulinovanému cyklic-
kému peptidu (anti-CCP);

b) vysoka aktivita nemoci hodnocena
pomoci skére DAS, DAS 28, poctu otek-
lych Kloubt a reaktant( akutni faze (se-
dimentace erytrocytl, sérova hladina
C-reaktivniho proteinu);

c) Casny rozvoj erozi [22, 23].

U pacientd, u nichZ selhala prvni tera-
pie syntetickymi DMARDs, se dalsi postup
oaviji pravé od pritomnosti t&chto faktord.
Pokud jsou tyto negativni prognostické
faktory pfitomny, je vhodné pacienta po
selhani prvniho DMARD prevést rovnou na
néktery z inhibitord TNF-a (tumor necro-
sis factor a). Pokud tyto faktory pfitomny
nejsou, shodla se pracovni skupina v tom,
7€ je vhodné pacienta prevést na jiny syn-
teticky DMARD. Jak bylo diskutovano vyse,
kombinace syntetickych DMARDs bez glu-
kokortikoid( se na zakladé analyzovanych
dat nejevi jako UcCinngjSi nez prevedeni na
jiny synteticky DMARD. Podklady pro toto
doporudeni ve smyslu randomizované Ci
observacni klinické studie zatim ale dostup-
né nejsou.

8. Biologicka Iécby by méla byt zahajena
nejprve nékterym z inhibitord TNF-q,
pokud mozno v kombinaci s MTX.

U pacientt s nedostate¢nou odpovedi
na MTX nebo jiny lék ze skupiny DMARDs
(se soubéznou lécbou glukokortikoidy i bez
ni) by méla byt zahajena biologicka lécba.
Soucasna praxe doporucuje zacit nékterym
z inhibitord TNF-o. (adalimumab, certoli-
zumab, etanercept, golimumab, infliximab),
pokud moZno v kombinaci s MTX; U¢innost
kombinacni IéCby se ukdzala ve fazich llI
klinického zkouseni vy8§i nez monoterapie
inhibitory TNF-a. [24—-26]. Rovnéz u rituxi-
malbu a tocilizumabu je podle vysledkd stu-
dii faze Il kombinace UCinngjsi nez monote-
rapie [27, 28].

Kromé inhibitord TNF-a je jako prvni
biologicky prostfedek terapie RA v Evropé
registrovan jeste tocilizumab, zatimco aba-
tacept a rituximab jsou v souc¢asné dobé

ureny pro lé¢bu pacientd, u nichz terapie

inhibitory TNF-a. selhala. Lze predpokla-

dat, Ze se bude toto spektrum indikacfi

a doporuceni v budoucnosti v souladu

s poznatky klinického vyzkumu upravovat

a pravdépodobné rozsifovat.

9. Pacientiim s revmatoidni artritidou,
u kterych selhala I1é€ba prvnim inhibi-
torem TNF-a,, se doporucuje podat jiny
inhibitor TNF-a.,, abatacept, rituximab
nebo tocilizumab.

Je prokazano, Ze terapie nékterou z uve-
denych latek (abatacept, rituximab a toci-
lizumab) je dostate¢né ucinna i u pacien-
td, u kterych selhala predchozi terapie
nékterym z inhibitordl TNF-o. [29-31], stej-
neé tak jako prevedeni na jiny inhibitor
TNF-a [32]. Vysledky randomizovanych kli-
nickych studii podporuiji i vysledky obser-
vacnich studii a data z registrd biologické
léCby [33, 34]. Jelikoz srovnavaci studie
dosud provedena nebyla, neni mozné sta-
novit preference jednotlivych latek.

10. U pfipadu tézké refrakterni RA nebo
pfi kontraindikaci biologické l1éCby nebo
vySe uvedenych syntetickych DMARDs
je mozné zvazit 1éCbu azathioprinem,
cyklosporinem A, event. vyjime€né cyk-
lofosfamidem, a to v monoterapii nebo
v kombinaci s nékterym z vyse uve-
denych DMARDs.

| pfesto, Ze soucasna lécba RA ma
k dispozici Ctyfi ucinna DMARDs a devét
biologickych Ié¢iv, mohou se stale vyskyt-
nout pfipady refrakterni k terapii. Témto
nemocnym je mozné podat i nékteré dal-
§i DMARD, napt. azathioprin, cyklosporin A
nebo cyklofosfamid, u nichZ byla rovnéz
ucinnost v 1écbé RA prokazana. Nicméné
jedna se o relativné toxicke latky, a proto by
mély byt podavany skutecné pouze ve vyji-
mecnych situacich.

Rada dalsich latek dFive uzivanych
v |é¢bé RA byla ze skupiny DMARDs iz
vylou¢ena pro nedostate¢nou ucinnost —
jedna se o penicilamin, minocyklin, aura-
nofin, takrolimus a chlorambucil.

11. Intenzivni terapeutickou strategii je tre-
ba zvazit u vSech pacientl, ackoliv z ni
maji nejvétsi prinos pacienti se Spat-
nou prognozou.

Intenzivni terapeuticky rezim, napr. kom-
binace MTX s glukokortikoidy nebo MTX
s biologickou Ié¢bou a rychly pfechod na
jiny typ léCby pfi selhavani terapeutické
odpoveédi, je Casto jedinou moznosti Uspés-
né lécby pacientd se Spatnou progndzou,
zatimco pacienti s nizkou aktivitou a dob-
rou progndzou velmi dobre odpovidaji i na
monoterapii DMARDs.

12. U pacientu v setrvalé a dlouhodobé
remisi je mozné po ukonceni 1éCby glu-
kokortikoidy zvazit i ukonc€eni biolo-
gické lécby, zejména pokud jsou sou-
Casné podavany i syntetické chorobu
modifikujici 1éky.
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V soucasné dobeé neni jasné, jak pokra-
Sovat v terapii pacientd po dosazeni remise.
Z Klinickych studii se syntetickymi DMARDs
je znamo, Ze po dosazZeni remise dojde k exa-
cerbaci RA u tfetiny pacientd, kteff v [6Cbé
pokraduji, a u dvou tretin pacientd, u kterych
byla IéEba ukoncena [35]. Dosazeni dalsi
remise bylo navic u pacientd, ktefi [é¢bu
prerusili, podstatné komplikovangjsi [36].

Remise ma byt setrvala, musi tedy trvat
radové alespor mésice. Vétsina autor’ se
shoduje v tom, Ze by remise méla trvat 12
mésicl. Pak je moZné pomalu terapii redu-
kovat, nejprve s opatrnosti ukondit poda-
vani glukokortikoidd, poté je mozné zvazit
i postupné ukoncovani biologické lécby
prodiouzenim intervald mezi podénim nebo
snizenim davky, pficemz podavani synte-
tického DMARD by mélo pokracovat.

13. U pacientt se setrvalou a dlouhodo-
bou remisi je mozné zvazit opatrnou
sestupnou titraci davky syntetického
DMARD na zakladé spole¢ného roz-
hodnuti pacienta a revmatologa.

Také u pacientd lécenych syntetickymi
DMARDs vyvstava po dosaZeni setrvalé
remise otazka, jak v 1é€bé dal pokraCovat.
Neexistuji Zadna validni data, ktera by
vedla k jednoznacnému doporuceni, jak
v tomto pfipadé postupovat. Navic je zna-
mo, zZe riziko exacerbace RA po ukonde-
ni lé¢by DMARDs dvojnasobné stoupa
(viz vySe). Po dosazeni remise je mozné
po detrakci glukokortikoidG a ukonceni
biologicke IéCby zvazit i moznost detrakce
lé¢by DMARDSs; tento postup vSak nelze
v sou¢asné dobeé jednoznacné doporudit,
a proto je tfeba v tomto pripadé konzul-
tovat s pacientem mozna rizika spojena
s ukoncenim 1éCby, kone¢né rozhodnuti by
tedy mélo byt spole¢né.

14. U pacientu, ktefi dosud chorobu mo-
difikujici Iéky neuzivali a maji Spatné
prognostické faktory, je mozné zvazit
kombinaci MTX s biologickou [é¢bou
jiz v prvni terapeutické strategii.

Z vysledkd Klinickych studif vyplyva, ze
odpoved na biologickou 1é¢bu v kombi-
naci s MTX je lep$i u pacient( dosud nelé-
¢enych MTX neZ u pacientd, u kterych jiz
MTX selhal. Faktem je v8ak i to, ze znacna
Gést pacientl dosud nelécenych by piizni-
Ve reagovala i na monoterapii MTX. Proto
by tento postup nemél byt béznou Klinickou
praxi, ale Ize ho zvazit u nemocnych s velmi
vysokou aktivitou choroby a kumulaci nega-
tivnich prognostickych faktord, véetné ¢as-
ného rozvoje erozi.

15. P¥i volbé terapie je tfeba zohlednit
mimo aktivitu onemocnéni i dalsi fak-
tory — progresi strukturalniho posko-
zeni, soubézna onemocnéni a bez-
pecnost léCby.

U nemocnych s komplikovanym prd-
béhem onemocnéni, s pridruzenymi cho-
robami a dalsimi riziky je samoziejmé nut-
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né vazit terapeutickou strategii i s ohledem
na toxicitu a dlouhodobou bezpecnost Ié¢-
by, ale na druhou misku vah je tfeba polo-
Zit rizika spojena s vysokou aktivitou nemo-
ci a rychlou strukturalni progresi.

Doporuéeni Ceské
revmatologické spole¢nosti
V ndvaznosti na evropska doporuceni

byla recentné vytvorena doporuéeni &es-
k4, kterd byla nasledné schvalena Ceskou
revmatologickou spole¢nosti (CRS) [37].
Spektrum 1k i strategie 1éCby vychazi
v podstaté z evropskych doporuéeni pro
terapii RA. Algoritmus terapie RA je zna-
zornén na obr. 1.

V Ceskych doporucenich jsou dale
upresnéna kritéria aktivity artritidy a defino-
vany nastroje pro jejich hodnoceni, véetné
indikaci biologicke lécby a vyhodnocen jeji
ucinnosti. Novinkou je snizeni kritéria akti-
vity RA pozadované pro indikaci biologic-
ké léCby, soucasné jsou vSak zprisnéna
kritéria pro hodnocent jeji U¢innosti.

Biologicka lécba RA je podle doporu-
geni CRS indikovana pfi selhani alespor
jednoho DMARD, prednostné MTX, v pfi-
padé jeho kontraindikaci pak sulfasalazi-
nu Ci leflunomidu. Methotrexat by mél byt
podavan v davce 20-30 mg tydné po dobu
3-6 mésicl. Selhani terapie je definovano
podle novych doporuceni jako pretrvava-
jici aktivita RA podle skore DAS 28 > 3,9
doucich Ucinkd s nutnosti ukondeni [éCby
nebo podavani nizkych davek s nedosta-
teCnym ucinkem. Nutnosti je absence
obecnych kontraindikaci Ié¢by inhibitory
TNF-a, vCetné vylouceni latentni tuberku-
l6zy v souladu s doporugenim CRS a sek-
ce pro tuberkuldzu Ceské pneumologické
a ftizeologické spolecnosti [38].

Ceska doporudeni upravujf i dosavadni
kritéria Ucinnosti biologické éCby. V plvod-
nich doporucenich byl stanoven pozadavek
poklesu aktivity, resp. skére DAS 28 0 1,2.
V novych doporucenich je definovan cil lé¢-
by jako pokles skdre DAS 28 po 3 mésicich
na hodnoty nizsi nez 3,2 nebo po 6 mési-
cich na hodnoty niz&i nez 2,6. U dlouhotr-
vajici RA Ize akceptovat pokles DAS 28 na
hodnoty nizsi nez 3,2 i diouhodobé. Pokud
neni stanoveného terapeutického cile
v danych intervalech dosazeno, je tfeba
léCbu upravit.

Biologické prostfedky ur¢ené k terapii
RA v prvni linii zahrnuji inhibitory TNF-o.
(etanercept, infliximab, adalimumab, cer-
tolizumab, golimumab) a tocilizumab. V pfi-
padé selhani této 1é¢by z ddvodu nedo-
state¢ného UCinku nebo nezadoucich
Ucinkd je mozné zvolit jiny inhibitor TNF-a,
tocilizumab nebo néktery z prostredkd dru-
hé linie (rituximab, abatacept). K okolnos-
tem, které mohou vybér prostredku druhé
linie ovlivnit, patfi:
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e diivod preruseni IéCby prvnim prostred-
kem,

e riziko infekce,

e malignita v anamnéze,

e dalsi mimokloubni projevy v anamnéze
(napt. vaskulitida),

e dalsi komorbidity,

e aplikace dalich 16kl véetng MTX,

e forma aplikace,

e prani pacienta.

Pro nedostatek klinickych dat vSak ne-
Ize v soucasné dobé& stanovit navod pro
vybér prostfedku biologické l1éCby prvni
linie ani univerzalni postup Vv pripadé selha-
ni prvniho prostfedku [37].

Strategie ukonceni léCby RA u pacien-
t8 v dlouhodobé remisi zatim neni zcela
jasna. Doporugeni CRS vychézi z doporu-
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Obr. 1 Algoritmus strategie Ié¢by revmatoidni artritidy; podle [37] — Pavelka, Vencovsky.

Doporué&eni Ceské revmatologické spolecnosti 2010.
ABA - abatacept, GK — glukokortikoidy, DMARDs — chorobu modifikujici Iéky,

LEF - leflunomid, MTX — methotrexat, SAS - sulfasalazin, RTX - rituximab, TOC - tocilizumab,

RF — revmatoidni faktory, ACPA — protilatky proti citrulinovanym proteinim
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