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Úvod
Psoriatická artritida (PsA) je heterogenní onemocnění, 
které sdílí některé charakteristické klinické rysy (psori-
áza, entezitida, sakroiliitida, spondylitida, uveitida), ge-
netické pozadí a rodinnou anamnézu s větší skupinou 
spondylartritid (SpA), mezi které patří dále ankylozující 
spondylitida (Bechtěrevova choroba), reaktivní artritidy 
a enteropatické artritidy.

Psoriatická artritida zahrnuje více klinických manifestací 
než jenom postižení kloubů (artritida) a  kůže (psoriáza). 
Týká se to entezí (entezitida), difuzního zánětu celého 
prstu (daktylitida) a  axiálního skeletu (sakroiliitida/spon-
dylitida). Proto by bylo výstižnější hovořit spíše o „psoria-
tické nemoci“ než jen o „psoriatické artritidě“. 

V souvislosti s  touto heterogenitou vyvstává otázka 
klasifikačních kritérií pro PsA. Dosud používaná diagnos-
tická kritéria dle Molla a Wrighta z roku 1971 [1] neposti-
hují v  plné šíři klinický obraz PsA. Od té doby byla vy-
vinuta řada dalších klasifikačních kritérií, která se však 
neujala. Nová klasifikační kritéria CASPAR (ClASsification 
criteria for Psoriatic ARthritis), tab. 1, umožňují stanovení 
diagnózy jak časné, tak etablované psoriatické artritidy 
s vysokou specificitou a senzitivitou. Na rozdíl od před-
chozích zahrnují i jiné manifestace než artritidu [2].

Chceme-li tedy hodnotit psoriatickou artritidu kom-
plexně, je třeba do tohoto hodnocení zahrnout nejen 
artritidu a psoriázu, ale i uvedené další projevy, tj. ente-
zitidy, daktylitidy a axiální postižení.
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Souhrn 
Psoriatická artritida (PsA) je heterogenní onemocnění postihující mimo kloubní synovialis i enteze, měkké tkáně 
celého prstu (daktylitida) a axiální skelet. Pro diagnózu PsA se v současné době používají klasifikační kritéria CASPAR. 
Onemocnění vede u velké části pacientů k nevratnému kloubnímu poškození (RTG, resp. klinickému), které výrazně 
zhoršuje kvalitu života a limituje pacienta v běžných aktivitách denního života a výrazně i limituje pracovní schop-
nost. Jsou doklady pro to, že časné zahájení léčby a léčba k cíli jsou schopny výrazně tento negativní vývoj omezit. 
V poslední době se prohlubují znalosti o patogenezi onemocnění a současně se objevují i nové léky, které cíleně za-
sahují do klíčových patogenetických dějů. Jedná se o biologické léky ze skupiny inhibitorů TNFα a v poslední době 
i inhibitory cesty Th17 – IL17. Současně se upřesňuje i strategie léčby a způsob její monitorace. Tyto nové poznatky 
vedly k aktualizaci doporučení pro léčbu a monitoraci psoriatické artritidy Českou revmatologickou společností.
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Biological treatment of psoriatic arthritis
Summary 
Psoriatic arthritis (PsA) is a heterogeneous disease affecting, besides synovial joints, also the entheses, the soft tis-
sues of the whole finger (dactylitis) and the axial skeleton. Currently the classification criteria CASPAR are used to 
diagnose PsA. In a large number of patients the disease leads to irreversible joint damage (X-ray, respectively clini-
cal) which significantly reduces life quality and limits the patient in his/her everyday activities and also considerably 
limits their work capacity. There is evidence showing that early commencement of treatment and treat to target 
principle can significantly reduce this negative development. In recent time the knowledge of the disease patho-
genesis has been extending and at the same time new drugs appear that act on the critical pathogenetic processes 
in a targeted way. These are biological drugs from the group of TNFα inhibitors and, most recently, also inhibitors 
of Th17 – IL17 pathway. Together with that is further specified the treatment strategy and the way of its monitoring. 
These new findings have led to the update of recommendations for the treatment and monitoring of psoriatic ar-
thritis by the Czech Society for Rheumatology.
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Léčba a farmakologické možnosti
Od toho se musí odvíjet i  léčebná strategie, která 
musí přihlížet k  těmto různým klinickým manifesta-
cím a jejich kombinacích s vědomím, že ne všechny od-
povídají stejně na stejné léky. Onemocnění významně 
zhoršuje kvalitu života v důsledku bolesti (způsobené 
nejen artritidou, ale i entezitidou, která může v klinic-
kém obrazu i dominovat), funkčního omezení, kožního 
postižení, které kromě kosmetického dopadu a  s tím 
souvisejících emočních problémů může pacienta obtě-
žovat i úporným svěděním a systémovou odpovědí na 
onemocnění (únava, nevýkonnost, deprese). Nezane-
dbatelné jsou i nežádoucí účinky léčby. 

Cílem léčby je tedy kromě odstranění, resp. minima-
lizace subjektivní symptomatologie zejména prevence 
vývoje ireverzibilního kloubního poškození s  přísluš-
nými funkčními dopady. V  terapeutických úvahách je 
nutno zohlednit i komorbidity, které toto onemocnění 
často doprovázejí. Jedná se zejména o obezitu, meta-
bolický syndrom a kardiovaskulární onemocnění. V po-
slední době se zdůrazňuje princip „sdíleného rozhod-
nutí“ o  léčbě. Do tohoto procesu by měli být zahrnuti 
kromě revmatologa i ostatní relevantní odborníci, a ze-
jména také sám pacient.

Léčbu psoriatické artritidy (psoriatické nemoci) lze 
rozdělit do 3 úrovní: 
1. úroveň  – nesteroidní antirevmatika (NSA), intraarti-
kulární glukokortikoidy (GK)
2. úroveň – konvenční syntetické chorobu modifikující 
léky (csDMARDs) 
3. úroveň – biologická farmaka (bDMARDs)

V rámci biologických farmak přicházejí na trh nová far-
maka s odlišným mechanizmem účinku než je inhibice 

TNFα (TNFi) – inhibitory osy IL12/23-IL17 (ustekinumab, 
sekukinumab). Nově jsou vyvíjena farmaka s  „malou 
molekulou“, cílená na určité komponenty imunopato-
logického řetězce (intracelulární přenašeče) pro per
orální použití – cílená, syntetická chorobu modifikující 
farmaka (tsDMARDs) – apremilast, tofacitinib.

Současně se etabluje nová strategie léčby, stojící na 
časné léčbě a léčbě k cíli.

Nesteroidní antirevmatika
Nesteroidní antirevmatika (NSA) jsou lékem první volby 
u  aktivní PsA. Není nezbytné podávat NSA paušálně 
všem pacientům, v  některých případech lze vysta-
čit s  prostými analgetiky, někteří pacienti nevyžadují 
žádnou symptomatickou terapii. Koxiby jsou v této in-
dikaci stejně účinné jako neselektivní NSA. Vždy je třeba 
mít na paměti, že NSA nemají žádný chorobu modifi-
kující efekt a že jejich použití v monoterapii je možné 
pouze u lehkých, nedestruktivních forem onemocnění 
bez výraznějšího kožního postižení (které mohou po-
tenciálně i zhoršit).

Glukokortikoidy (GK) 
Intraartikulární aplikace glukokortikoidů (GK) je uži-
tečná u  lokalizovaných forem (oligoartritida/mono
artritida, entezitida, daktylitida) a u akutních vzplanutí 
jinak dobře kontrolovaných polyartikulárních forem. 
V  případě daktylitid se kortikoid aplikuje do šlachové 
pochvy, případně do okolí šlachy, optimálně pod ultra-
sonografickou kontrolou.

Systémové podávání GK je spojeno s  rizikem vzpla-
nutí kožního syndromu při jejich detrakci, i když pro to 
není opora v  klinických studiích. Současně chybí do-
klady o  účinnosti GK z  klinických studií u  psoriatické 

Tab. 1. Klasifikační kritéria CASPAR (ClASsification criteria for Psoriatic ARthritis)

klasifikační kritéria CASPAR
přítomnost

�� 	zánětlivého muskuloskeletálního onemocnění (postihujícího klouby, páteř nebo enteze) 
+

�� ≥ 3 bodů z následujících 5 ukazatelů: 

ukazatel body

1. prokázaná psoriáza 
(a/b/c)

a. aktuálně přítomná 2 psoriáza na kůži nebo v kštici potvrzená dermatologem nebo 
revmatologem

b. v osobní anamnéze 1 od pacienta, praktické lékaře, dermatologa nebo revmatologa

c. v rodinné anamnéze 1 v prvostupňovém nebo druhostupňovém příbuzenstvu dle pacienta

2. postižení nehtů psoriázou 1 typická dystrofie nehtů: onycholýza, pitting a hyperkeratóza při 
fyzikálním vyšetření

3. nepřítomnost revmatoidních faktorů 1 jakoukoliv metodou vyjma LFT, preferenčně ELISA nebo 
nefelometricky

4. daktylitida (a/b)
a. aktuálně přítomná

1
otok celého prstu

b. v anamnéze (osobní) dokumentovaná revmatologem

5. RTG průkaz juxtaartikulární kostní novotvorby 1 neostře ohraničené osifikace kloubních okrajů (nikoliv osteofyty!) na 
standardním snímku rukou, nebo nohou

specificita 98,7 %, senzitivita 91,4 %
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artritidy. Přesto v registrech pacientů s PsA užívá značná 
část pacientů systémové GK (např. v německém regis-
tru 30  % pacientů). Systémové podávání glukokorti-
koidů by mělo být vyhrazeno jen pro těžké, zpravidla 
polyartikulární relapsy onemocnění, v nízké dávce, po 
co nejkratší dobu.

Chorobu modifikující léky 
Chorobu modifikující léky (csDMARDs) jsou indikovány 
tam, kde nebylo dosaženo léčebného cíle postupem 
na první úrovni léčby (NSA, resp. intraartikulární GK). 
Lékem 1. volby je při nepřítomnosti kontraindikací či in-
tolerance metotrexát. Alternativou jsou leflunomid, sul-
fasalazin nebo cyklosporin A. 

V  přítomnosti negativních prognostických markerů 
(tab. 2) nebo závažného kožního syndromu (tab. 3) je 
možné tuto úroveň vynechat a zavést léčbu csDMARDs 
ihned.

Biologická léčba – anti-TNFα
V současné době jsou pro léčbu PsA schváleny a pojiš-
ťovnami kategorizovány všechny inhibitory TNFα (anti-
-TNFα), tj. infliximab, etanercept, adalimumab, golimu-
mab a certolizumab.

Obecně je biologická léčba anti-TNFα indikována 
v případě selhání léčby nižší úrovní, tedy zpravidla kon-
venčními syntetickými DMARDs v průběhu 3–6 měsíců 

(dle farmakodynamického profilu léku). Selháním léčby 
se rozumí nedosažení léčebného cíle, tj. remise, nebo 
stavu „minimální aktivity onemocnění“ (minimal di-
sease activity – MDA), tab. 4. 

Nebyly prokázány rozdíly v  účinnosti mezi jednotli-
vými inhibitory TNFα (TNFi), i  když studie srovnávající 
jednotlivé preparáty přímo chybějí. Nejsou žádné do-
klady o vyšší účinnosti TNF inhibitorů (TNFi) v kombi-
naci s csDMARDs ve srovnání s TNFi v monoterapii.

TNFi jsou účinné i u entezitid a daktylitid. U těchto pa-
cientů může být léčba TNFi indikována i bez předcho-
zího léčebného pokusu csDMARDs, vzhledem k tomu, 
že chybí doklady o jejich účinnosti v těchto situacích [3]. 
Předpokladem pro takový postup je ale selhání nespe-
cifické protizánětlivé léčby (NSA) a alespoň 2 lokálních 
injekcí glukokortikoidu a přetrvávající těžká entezitida/
daktylitida. V současné době není shoda v definici zá-
važné/těžké entezitidy/daktylitidy. Pro potřebu českých 
národních „doporučení“ definujeme závažnou/těžkou 
daktylitidu jako přítomnost 3  míst s  entezitidou, resp. 
3  prstů postižených daktylitidou a  významné funkční 
omezení [4], doplněné o sonografickou verifikaci.

U pacientů s predominantním aktivním postižením axi-
álního skeletu je indikována biologická léčba bez před-
chozího pokusu s  csDMARDs. Aktivním axiálním posti-
žením se zde rozumí hodnota BASDAI (Bath Ankylosing 
Spondylitis Disease Activity Index) ≥ 40 mm/VAS (vizuální 
analogová škála) 100 mm a hodnota ASQoL (Ankylosing 
Spondylitis Quality of Life) > 6. 

Infliximab
Infliximab je chimerická monoklonální protilátka proti 
tumory nekrotizujícímu faktoru (tumour necrosis factor 
α  – TNFα). Molekula infliximabu je tvořena ze 75  % hu-
mánní a z 25 % myší komponentou (variabilní část imuno
globulinové molekuly – Fab). Váže se jak na solubilní, 
tak na transmembránovou formu TNFα v  pikomolár-
ních koncentracích. Tento komplex váže komplement 
a vede k lýze buňky [5]. Infliximab (na rozdíl od etenar-
ceptu) neváže TNFβ (lymfotoxin). Eliminační poločas in-
fliximabu je kolem 10 dní. 

Tab. 4. Minimální aktivita onemocnění

minimální aktivita onemocnění: splnění 5 z následujících 7 kritérií 

1. počet bolestivých kloubů ≤  1

2. počet oteklých kloubů ≤  1

3. počet míst s entezitidou ≤  1

4. povrch kůže postižený lupénkou v % (BSA) ≤  3

5. globální hodnocení aktivity onemocnění 
pacientem (VAS 100 mm)

≤ 20

6. bolest hodnocená pacientem na VAS ≤ 15

7. HAQ ≤  0,5

Tab. 3. Globální hodnocení psoriázy lékařem (GHPL)

bodové hodnocení míra postižení kůže dle GHLP

0 čistá kůže

1 minimální postižení („téměř čistá kůže“)

2 mírné postižení

3 středně těžké postižení

4 těžké postižení

5 velmi těžké postižení

vyhodnocení tíže kožního syndromu

GHPL stupeň tíže kožního syndromu

0–2 mírný

3–5 těžký

Tab. 2. Nepříznivé prognostické markery

vyšší počet aktivních kloubů (zpravidla 5 a více)

zvýšené hodnoty reaktantů akutní fáze (RAF)

selhání předchozí léčby DMARDs

předchozí léčba glukokortikoidy

přítomnost progredujícího kloubního poškození klinicky (ome-
zení hybnosti, uvolnění kloubu, deviace, subluxace), nebo dle RTG 
(destrukce) za přítomnosti zánětu

ztráta funkce, hodnocená dle HAQ

snížená kvalita života (hodnocená dle PsAQoL, EuroQoL, nebo jiným 
dotazníkem)

BSA – Body Surface Area HAQ – Health Assessment Questionaire  
VAS – vizuální analogová stupnice
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Účinnost infliximabu byla prokázána pro léčbu pso-
riázy [6,7], a to i u pacientů, kteří neodpověděli dosta-
tečně na léčbu etanerceptem [8]. Je účinný ve srovnání 
s placebem i v léčbě nehtové psoriázy, a to projevů vy-
cházejících jak z matrix, tak z nehtového lůžka [6]. Stejně 
účinně ovlivňuje i psoriatickou artritidu bez ohledu na 
současné užívání metotrexátu [6,9], včetně jejích extra-
artikulárních projevů jako je daktylitida nebo entezitida 
[6,9]. Infliximab signifikantně inhibuje i progresi RTG po-
škození [10]. S tím souvisí i signifikantní zlepšení funkč-
ního omezení hodnoceného dle HAQ a SF-36 a kvality 
života [6,9].

Podává se v nitrožilních infuzích v dávce 3–5 mg/kg 
hmotnosti v 6–8 týdenních intervalech. Na úvod léčby 
se podávají tyto infuze v týdnech 0, 2 a 6. Kombinace 
s metotrexátem je vhodná vzhledem k omezení tvorby 
antichimérických protilátek (HACA). 

Etanercept
Etanercept je solubilní, dimerický fúzovaný protein, se-
stávající ze dvou extracelulárních částí humánního re-
ceptoru pro TNFα p75  a  konstantní části humánního 
imunoglobulinu IgG1.

Po parenterálním podání váže volný TNFα, a tím blo-
kuje jeho interakci s membránovým receptorem, a osla-
buje tak jeho prozánětlivý efekt. Komplex TNFα-etaner-
cept neváže komplement, nevede proto k  lýze buňky 
[5]. Eliminační poločas etanerceptu je kolem 4 dní. 

Klinická hodnocení prokazují jeho účinnost u všech 
klinických manifestací, včetně periferních kloubů, ente-
zitid a daktylitid [11], zpomaluje i RTG progresi [12,13].

Metaanalýza klinických studií ukázala poněkud nižší 
účinnost etanerceptu u psoriázy ve srovnání s adalimu-
mabem, golimumabem a  infliximabem [14]. Je účinný 
i u nehtové psoriázy a Výbor národní nadace pro psori-
ázu (National Psoriasis Foundation) jej doporučil i k léčbě 
izolovaného postižení nehtů [15].

U PsA se podává v subkutánních injekcích 50 mg 1krát 
týdně, nebo 25 mg 2krát týdně. 

Adalimumab 
Adalimumab je rekombinantní humánní monoklonální 
protilátka IgG1  specifická proti TNFα. Váže se na TNFα 
s vysokou afinitou a specifitou, a tím neutralizuje bio-
logickou funkci solubilního i  membránově vázaného 
TNFα blokádou interakce s  oběma buněčnými recep-
tory p55 a p75. Neváže se na TNFβ (lymfotoxin) [16]. Eli-
minační poločas adalimumabu je kolem 14 dní.

Klinická hodnocení prokazují účinnost prakticky 
u všech manifestací PsA, tedy u periferní artritidy, u kož-
ního postižení, ale i  u entezitid, daktylitid [16], a  ze-
jména je schopen zpomalit RTG progresi [17]. Současně 
významně zlepšuje i  funkční důsledky onemocnění 
(měřeno indexy HAQ – Health Assessment Questionaire 
a FACIT – Functional Assessment of Chronic Illness The-
rapy), kvalitu života (Dermatology Life Quality Index – 
DLQI) a SF-36 [17]. Nepřímé srovnání účinnosti adalimu-
mabu s  jinými TNF inhibitory (infliximab, etanercept, 

golimumab) neukázalo žádné rozdíly v  účinnosti ani 
v  bezpečnostním profilu [18,19]. Účinnost adalimu
mabu zůstává zachována i po přechodu z jiného TNFi, 
i když účinnost je numericky poněkud nižší [20,21]. Kli-
nické a  observační studie prokázaly dobrou účinnost 
i  u  psoriatického postižení nehtů. Na základě těchto 
studií jej Výbor národní nadace pro psoriázu (National 
Psoriasis Foundation) doporučil mimo jiné i k léčbě izo-
lovaného postižení nehtů [15].

Podává se v  subkutánních injekcích v  dávce 40  mg 
1krát za 2 týdny. Podobně jako u etanerceptu, lze jej po-
dávat samostatně, bez metotrexátu, ale kombinované 
podávání může v některých případech potencovat jeho 
účinnost [22].

Golimumab
Jedná se o plně humánní monoklonální protilátku proti 
TNFα. Váže se jak na solubilní, tak na transmembráno-
vou formu TNFα, váže komplement a vede k lýze buňky 
[5]. Eliminační poločas golimumabu je 14 dní. 

Studie fáze 3 ukázaly přetrvávající zlepšení všech sle-
dovaných parametrů kožních, včetně nehtové psoriázy 
[23], kloubních [23,24] a entezitid [25]. Daktylitida byla 
příznivě ovlivněna ve srovnání s placebem pouze vyšší 
dávkou – 100 mg [25]. Zlepšuje kvalitu života, zvyšuje 
produktivitu a inhibuje rentgenovou progresi [24,25]. 

Podává se subkutánně 1krát měsíčně v dávce 50 mg.

Certolizumab
Pegylovaný Fab fragment monoklonální protilátky proti 
TNFα. Váže se na TNFα a zabraňuje tak jeho vazbě na 
membránový receptor. Protože neobsahuje Fc oblast 
protilátky, neváže komplement, ani nenavozuje proti-
látkami zprostředkovanou, cytotoxicitu in vitro. Elimi-
nační poločas certolizumabu je 14 dní. 

Jeho účinnost je podobná jako u  infliximabu a ada-
limumabu. 

V klinických studiích byla prokázána jeho účinnost 
v  léčbě kožní i  nehtové psoriázy [27], stejně tak jako 
v léčbě psoriatické artritidy [26,28], i entezitidy a dakty-
litidy [29]. Podobně jako ostatní inhibitory TNFα účinně 
inhibuje RTG progresi [30]. Významně zlepšuje i funkční 
parametry, kvalitu života a pracovní produktivitu [31,32]. 
Jeho účinnost zůstává zachována i u pacientů před tím 
léčených jinými inhibitory TNFα [29].

Podává se subkutánně v iniciální dávce 400 mg v týd-
nech 0; 2 a 4 a dále v dávce 200 mg za 2 týdny. 

Nová farmaka k léčbě psoriatické artritidy
V současné době jsou schváleny a hrazeny všechny in-
hibitory TNFα (infliximab, etanercept, adalimumab, go-
limumab, certolizumab).

V posledních letech se ukazuje, že mimo TNFα mají 
v genezi psoriázy, PsA a ostatních chorobných jednotek 
v rámci spondylartritid (SpA), nepochybně význam i jiné 
složky imunopatogeneze. Pozornost se v současné době 
soustřeďuje zejména na interleukin 12/23 (IL12/23), na 
interleukin 17  (IL17) a na tzv. malé molekuly, které mo-
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dulují postreceptorové, transdukční děje (inhibitory JAK 
a  apremilast). Tato farmaka jsou vyráběna synteticky 
a používá se pro ně označení cílené (targeted) syntetické 
(synthetic) DMARDs – tsDMARDs.

Modulace interleukinů 12/23
Nadměrná produkce IL23 je jedním z hnacích patoge-
netických mechanizmů v celé skupině SpA a současně 
je známa vyšší senzitivita na jeho působení u psoriázy, 
ale také u AS a u idiopatických střevních zánětů. 

Ustekinumab
Ustekinumab – plně humánní monoklonální protilátka 
IgG1κ se specifickou afinitou k podjednotce p40 cyto-
kinů IL12 a IL23, kterým tak brání navázat se na recep-
tory exprimované na povrchu imunitních buněk, je 
jedním z prvních biologických léků této skupiny. Elimi-
nační poločas se pohybuje mezi 15 a 45 dny.

Ustekinumab signifikantně zlepšuje psoriázu hodno-
cenou dle indexu PASI (Psoriasis Area and Severity Index). 
Ve studii ACCEPT – Active Comparator (CNTO1275/Enbrel) 
Psoriasis Trial, která porovnávala ustekinumab s  etaner-
ceptem, byla numericky lepší odpověď u  obou dávek 
ustekinumabu (45 mg, resp. 90 mg) dle PASI75 [33].

Účinnost ustekinumabu u PsA byla prokázána ve 2 kli-
nických studiích fáze 3, PSUMMIT I a II. Ve studii PSUMMIT 
I (ustekinumab 90 mg, resp. 45 mg po 12 týdnech vs pla-
cebo) bylo ve 24. týdnu dosaženo statisticky významně 
lepší odpovědi dle ACR20, ACR50 – kritéria American Co-
llege of Rheumatology, stejně jako u kožní odpovědi dle 
PASI75. Mimo to se významně zlepšily i  ostatní mani-
festace psoriatické nemoci, jako daktylitidy a entezitidy 
[34]. Tento efekt přetrvával i po 1 roce.

Do studie PSUMMIT II byli zařazeni i pacienti s předchozí 
expozicí TNFi (58 %) a dále byli stratifikování dle součas-
ného užívání metotrexátu při zahájení studie. Odpověď 
jak kloubní (dle ACR20), tak kožní (dle PASI) byla obdobná 
jako ve studii PSUMMIT I, ukázalo se ale, že pacienti s před-
chozí expozicí TNFi měli numericky horší odpověď (35,6 % 
pro obě dávky vs 14,5 % u placeba, ve srovnání s TNFi 
„naivními“ pacienty – 43,8 % vs 20,2 %). Odpověď se dále 
zhoršila u pacientů se 2 a více TNFi. Komedikace metotre-
xátem neměla žádný vliv na odpověď [35].

Po sloučení obou studií bylo propočítáno relativní 
riziko (RR) pro ACR20  proti placebu s  výsledkem 2,17 
(95% CI 1,71–2,76) pro dávku 90 mg, resp. 1,95 (95% CI 
1,52–2,50) pro dávku 45  mg [36]. Rovněž se zpoma-
lila RTG progrese [37]. Nevyskytl se žádný závažný ne-
žádoucí účinek, pro který by pacient musel být ukon-
čen ve studii [36]. V malé, otevřené studii ECLIPSA, která 
porovnávala ustekinumab s celou skupinou inhibitorů 
TNFα, byla signifikantně lepší odpověď u entezitid hod-
nocená dle skóre SPARCC (Spondyloarthritis Research 
Consortium of Canada): 71 % pacientů ve skupině uží-
vající ustekinumab dosáhlo úplného vymizení entezitid 
(skóre 0) ve srovnání s 55 % ve skupině užívající inhibi-
tory TNFα [38]. Signifikantně zlepšuje i funkci hodnoce-
nou dle HAQ a kvalitu života [39].

Ustekinumab (STELARA) je v ČR registrovaný pro po-
užití u  psoriázy i  u PsA, kategorizován je zatím pouze 
pro použití u psoriázy.

Podává se v subkutánních injekcích v iniciální dávce 
45 mg v týdnu 0 a 4 a následně 45 mg po 12 týdnech. U pa-
cientů se středně těžkou a  těžkou psoriázou se podává 
v dávce 90 mg ve stejném schématu.

Inhibice interleukinu 17
IL 17 je prozánětlivý cytokin, který hraje rovněž význam-
nou roli v patogenezi psoriázy a psoriatické artritidy, po-
dobně jako v  jiných imunitně zprostředkovaných chro-
nických zánětlivých onemocněních. Zvýšená exprese 
IL17 byla nalezena jak v  synovialis kloubů u  pacientů 
s PsA, tak v psoriatických lézích. Inhibice tohoto cytokinu 
tak představuje relevantní cíl léčby PsA [40].

Sekukinumab
Nedávno registrovaný je sekukinumab – plně humánní 
monoklonální protilátka proti IL17A. 

Sekukinumab je první inhibitor IL17A s  prokázanou 
účinností u psoriatické artritidy. Byla prokázána ve stu-
diích FUTURE 1 a FUTURE 2 u více než 1 000 pacientů. 
V  těchto studiích kontrolovaných placebem signifi-
kantně zlepšil všechny domény „psoriatické nemoci“ 
včetně kožních, kloubních i  extraartikulárních mani-
festací (entezitidy, daktylitidy). U více než 80 % pacientů 
nebyla pozorována žádná RTG progrese. Sekukinumab 
byl účinným bez ohledu na současnou léčbu metotre-
xátem nebo předchozí léčbu inhibitory TNFα [41]. 

V obou studiích (FUTURE 1 a FUTURE 2) dostávali pa-
cienti sekukinumab po 4  týdnech v  dávkách 300  mg, 
150 mg, nebo 75 mg. Metaanalýza obou studií určila RR 
(risk ratio) pro ACR20 3,31 (95% CI 2,04–5,36), 5,82 (95% 
CI 1,56–21,71), a 4,47 (95% CI 0,66–30,26) [36].

V randomizované srovnávací studii FIXTURE byl seku-
kinumab účinnější než etanercept [42].

Pokud se jedná o  bezpečnost, nebyl žádný rozdíl 
v ukončení studie pro nežádoucí účinky, resp. závažné 
nežádoucí účinky ve skupině sekukinumabu oproti pla-
cebu. Vyskytly se případy kandidózy ve skupině seku-
kinumabu (2 % ve FUTURE 1, resp. 5 % ve FUTURE 2) ve 
srovnání se skupinou užívající placebo, v níž se kandi-
dóza nevyskytla. Nevedly ale k přerušení studie [36].

Podává se subkutánně v  dávce 150  mg s  iniciálním 
podáním v týdnech 0, 1, 2 a 3, následovaná měsíční udr-
žovací dávkou od týdne 4. U pacientů se současně pří-
tomnou středně těžkou až těžkou ložiskovou psoriá-
zou nebo u  pacientů nedostatečně odpovídajících na 
anti-TNFα (IR), je doporučená dávka 300 mg se stejným 
schématem. Každá dávka 300 mg je podána ve 2 dílčích 
subkutánních injekcích po 150 mg.

Ixekizumab
V současné době probíhá studie fáze 3  s  podobným 
preparátem – ixekizumabem – monoklonální, huma-
nizovanou protilátkou proti IL17A. Předběžné výsledky 
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ukazují na dobrou účinnost u  PsA, s  podobnou účin-
ností jako v kontrolní větvi s adalimumabem [43].

Brodalumab
Studie s  blokátorem receptoru pro IL17  (brodalumab) 
byla pozastavena pro zvýšený výskyt depresí.

Apremilast
Apremilast je specifický inhibitor fosfodiesterázy 4. 
Jedná se o novou, malou molekulu pro perorální pou-
žití. Apremilast moduluje expresi prozánětlivých cyto
kinů prostřednictvím zvýšené hladiny intracelulár-
ního cAMP s  následným snížením hladin TNFα, IL12 
a IL23 [44]. Ve studii fáze 2 prokázal účinnost proti pla-
cebu v  dávce 20  mg 2krát denně, resp. 40  mg 1krát 
denně, hodnoceno dle ACR20. Nejčastějšími nežádou-
cími účinky byly průjem, bolesti hlavy, nauzea, únava 
a katary horních cest dýchacích [45]. V současné době 
probíhají klinické studie fáze 3  u  psoriázy i  psoria-
tické artritidy. V rámci programu PALACE (The Psoriatic 
Arthritis Long-term Assessment of Clinical Efficacy) pro-
bíhají 4 studie (PALACE 1; 2; 3; 4). Předběžné výsledky 
studie PALACE 1 (23,6 % pacientů bylo před tím léčeno 
TNFi, u 9,3 % z nich šlo o selhání léčby) potvrdily účin-
nost i u pacientů s PsA, kteří byli v minulosti léčeni TNFi, 

i když odpověď dle ACR20 byla poněkud nižší [46,47]. 
Současné podávání metotrexátu nezvyšuje účinnost. 

Metaanalýza těchto studií ukázala RR odpovědi dle 
ACR20 oproti placebu 1,98 (95% CI 1,64–2,38) pro dávku 
2krát 30  mg, resp. 1,70  (95% CI 1,40–2,06) pro dávku 
2krát 20 mg. Dobrá odpověď byla i pro kožní postižení 
a entezitidy, nebyla však zaznamenána významná od-
pověď pro daktylitidy [36].

Z výsledků dosavadních studií vyplývá, že účinnost 
apremilastu u  psoriázy a  psoriatické artritidy je rela-
tivně nižší. Zdá se tedy, že bude vhodný u pacientů s do-
minantním kloubním postižením, s  mírnou až střední 
formou a mírnou psoriázou a po selhání bDMARD 1 linie 
(TNFi). Významný je i jeho příznivý bezpečnostní profil.

Tab. 7. �Indikace biologické léčby u izolovaných 
daktylitid

kritéria pro indikaci biologické léčby

daktylitida je přítomna minimálně na 3 prstech horních/dolních 
končetin

daktylitidy jsou přítomny opakovaně (minimálně při 2 následných 
vyšetřeních v odstupu 3 měsíců) přes léčbu na úrovni 1 (NSA + 
lokální instilace glukokortikoidu), resp. úrovni 2 (csDMARDs)

daktylitidy ovlivňují negativně funkci (HAQ ≥ 0,5)

verifikace aktivní daktylitidy USG vyšetřením („power Doppler“)

bDMARDs s doklady o účinnosti u daktylitid: TNFi, IL12/23i 
(ustekinumab), IL17i (sekukinumab), PDE4i (apremilast)

Tab. 8. �Indikace biologické léčby u izolovaných 
axiálních forem PsA

kritéria pro indikaci biologické léčby

pro léčbu těchto forem PsA není v dostupné literatuře dostatek dat

případná indikace biologické léčby se v těchto případech řídí dle 
doporučení ČRS pro léčbu ankylozující spondylitidy

Tab. 9. �Biologická farmaka schválená pro léčbu 
psoriatické artritidy

inhibitory TNFα

infliximab

etanercept

adalimumab

golimumab

certolizumab

inhibitory IL12/23 (p40 podjednotky)

ustekinumab

inhibitory IL17

sekukinumab

cílená syntetická farmaka schválená pro léčbu PsA

apremilast

Tab. 6. �Indikace biologické léčby u izolovaných 
entezitid

kritéria pro indikaci biologické léčby

entezitida je přítomna minimálně ve 3 různých lokalitách

hodnocené lokality: úpon Achillovy šlachy do patní kosti, úpon 
patelárního ligamenta do tibie, nebo do dolního pólu pately, úpon 
šlachy kvadricepsu do horního pólu pately

entezitidy jsou přítomny v některé z uvedených lokalit opakovaně 
(minimálně při 2 následných vyšetřeních v odstupu 3 měsíců) přes 
léčbu na úrovni 1 (NSA + lokální instilace glukokortikoidu)

entezitidy ovlivňují negativně funkci (HAQ ≥ 0,5)

verifikace aktivní entezitidy USG vyšetřením („power Doppler“)

bDMARDs s doklady o účinnosti u entezitid: TNFi, IL12/23i 
(ustekinumab), IL17i (sekukinumab), PDE4i (apremilast)

Tab. 5. �Indikace biologické léčby u postižení 
periferních kloubů u PsA

nedosažení léčebného cíle na úrovni csDMARDs, nebo při jejich 
toxicitě

dominující významné axiální postižení (s výjimkou apremilastu), 
nebo těžká entezitida po selhání léčby na úrovni 1 (NSA + intra-
artikulární glukokortikoidy), nebo daktylitida po selhání léčby 
csDMARDs 

léčebná strategie

biologikem 1. volby je zpravidla TNFi, při nevhodnosti či kon-
traindikaci inhibitor IL12/23 (ustekinumab) nebo inhibitor IL17 
(sekukinumab) 

léčebného cíle by mělo být dosaženo do 3–6 měsíců
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Inhibitory JAK
Tofacitinib
Janusovy kinázy (JAK) jsou intracelulární tyrozinové 
kinázy, sloužící jako intracelulární signální molekuly pro 
různé prozánětlivé molekuly (včetně IL23), které jsou 
nezbytné pro aktivaci a plnou funkci T-lymfocytů. 

Tofacitinib je inhibitor JAK1  a  JAK3, do menší míry 
i  JAK2  [48]. Jedná se o  malou molekulu, určenou pro 
perorální podání. Tofacitinib mimo jiné suprimuje ex-
presi receptoru pro IL23, a  tím ovlivňuje diferenciaci 
Th17 buněk. Současně interferuje se signalizací IL6 a IFNγ 
[49]. Studie u RA ukázaly dobré výsledky v monoterapii 
i v kombinaci s jinými DMARDs. Účinnost byla prokázána 
i u psoriázy ve studii fáze 2  [50]; studie fáze 3 probíhá. 
U  psoriatické artritidy probíhá multicentrická randomi-
zovaná studie fáze 3 s tofacitinibem v dávce 5 mg, resp. 
10 mg 2krát denně kontrolovaná placebem. Určité riziko 
léčby představují infekce, malignity, hyperlipidemie, leu-
kopenie a anémie. 

Strategie léčby
Strategie léčby vychází z časného záchytu onemocnění 
a zahájení léčby, tak aby se zabránilo nevratnému po-
škození klouby. Druhým pilířem léčby je „léčba k  cíli“. 
V  současné době se pokládá za racionální cíl kromě 
remise, která není vždy dosažitelná, dosažení alespoň 
„minimální aktivity onemocnění“ (MDA), tab. 4.

Problémem léčby PsA je, že onemocnění postihuje 
různé tkáně pohybového aparátu – kromě kloubů a kůže 
i úpony (entezitidy), měkké tkáně celého prstu (daktyli-
tidy), axiální skelet (sakroiliitida/spondylitida) a  nehty, 
a proto musí být léčba individualizována dle dominant-
ního postižení.

Česká revmatologická společnost publikovala v roce 
2017 Doporučení pro léčbu psoriatické artritidy [51]. 
V nich specifikovala i  indikace pro zahájení biologické 
léčby (tab. 5, 6, 7 a 8). Biologická a cílená syntetická far-
maka schválená pro léčbu psoriatické artritidy jsou uve-
dena v tab. 9.

Závěr
Léčba psoriatické artritidy prodělala v  posledních 
letech výrazný posun. Jednak byly vyvinuty nové bio-
logické léky s  odlišným mechanizmem účinku (než je 
inhibice TNFα) – ustekinumab a sekukinumab, a cílené 
syntetické léky pro perorální použití – apremilast a to-
facitinib. Kromě tofacitinibu již byli schváleny pro pou-
žití u psoriatické artritidy, dosud ale nebyla stanovena 
úhrada. 

Další vývoj bude směřovat k  hlubšímu poznání pa-
togeneze onemocnění, vývoji nových léků a upřesnění 
strategie léčby. 

Od těchto opatření lze očekávat lepší výsledky léčby 
i  zlepšení kvality života a  zachování pracovní schop-
nosti. 

Tato práce vznikla za podpory Výzkumných záměrů MZ ČR 
č. 000 000 23728.
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