spondylitidy (AS) a tzv. non-radiografické axialni spondyloartritidy, a na
formu prevazné periferni, kam patfi reaktivni artritida (ReA) a psoriaticka
artritida (PsA) (26). Na rozdil od RA je vétsina tzv. csDMARDs u ax SpA
neucinnych, a to veetné metotrexatu (MTX). Ur¢itd evidence je pouze
u efektu sulfasalazinu u forem axidlnich, které maji ¢astecné i periferni
artritidu (27). Neucinné jsou rovnéz systémove podavané glukokorti-
koidy, které se uplatfiuji pouze v 1é¢bé lokalIni.

Proto zavedeni anti TNF preparatl do lé¢by AS v roce 2003 zna-
menalo revoluci v [é¢bé tohoto onemocnéni (28). Efekt anti TNF [é¢by
u AS je rychly, robustni a pokryvé celé siroké spektrum manifestace
AS, tzn. jak symptomy axiadlni (bolesti v zddech), tak perifernf (artritida,
entezitida, daktilitida) i extraartikuldrni manifestace (idiopatické strev-
ni zanéty, psoriadzu a uveitidu). U¢innost anti TNF preparatl u AS je
obdobn4, s vyjimkou etanerceptu, ktery nenf Gc¢inny u pacientl s AS
a idiopatickym stfevnim zdnétem. Novéjsi studie prokazaly stejné
dobrou Ucinnost anti TNF preparatd u forem radiografickych (AS)
a tzv. non-radiografickych (29). Pfi 1é¢bé anti TNF preparaty vsak
vznikaji i ur¢ité problémy. Cast pacientd (kolem 30%) selhavé na
lé¢bé a neni dosazeno cile, proto se hledaly i biologické Iéky s jinym
mechanismem Ucinku a $lo vesmés o preparaty, které byly primarné
zkouSeny u revmatoidni artritidy. Véechny studie v3ak byly negativni
a zadny z nich se u spondyloartritid neuplatnil (IL-1, IL-6 inhibitory,
rituximab, abatacept).

Inhibitory IL-17

Prvnimi biologickymi léky s jinym mechanismem Uc¢inku, které
prokazaly ucinnost u spondyloartritid, byly az inhibitory IL-17 (30)
(Obr. 3).

Nase znalosti o dUleZitosti osy IL-17 / IL-23 se zvysily po ziskani
experimentélnich dat o tom, Ze hraje klicovou roli u SpA. Secukinumab
je pIné humanni, monoklonalnf protildtka, kterd blokuje membranové
vézany i volny cytokin IL-17A. Secukinumab je k dispozici ve formé
intravendzni nebo subkutanni. Postupem Casu prevlddla jednoznacné
forma subkutdnni. Podava se v tydennich intervalech subkutanné
v ddvce 150 mg prvni mésic v tzv. indukéni fazi a v udrzovaci fazi
potom 1x mési¢né. Prokdzal vybornou klinickou Uc¢innost na axialn{
i periferni projevy ax SpA (31). Kromé klinické uc¢innosti bylo zjisténo
i zpomalenfi strukturdIni progrese AS (32). Zatim nebyl prokdzén
ptiznivy vliv na ovlivnéni idiopatickych stfevnich zanétd a dokonce
nékdy mUze dochazet k jejich zhorsenfi. Naopak je velmi uc¢inny na
psoridzu, a proto je s vyhodou podéavan u pacientt se spondyloartri-
tidou a psoridzou. Kromé ankylozujici spondylitidy byl secukinumab
Uspésné aplikovan ve dvojslepé studii v 1é¢bé tzv. non-radiografické
axialni SpA.

Ixekizumab je monoklonalni, humanni protilatka IgG4, kterd blo-
kuje IL-17A s vysokou vazebnou kapacitou. Inhibice 1L-17 ixekizuma-
bem Uc¢inné blokuje artritidu, entezitidu, inhibuje degradaci kloubnf
chrupavky a subchondrdini kosti a potencidlné inhibuje i ektopickou
kostni formaci. Ixekizumab byl zkousen ve tfech randomizovanych,
kontrolovanych studiich, a to u pacientl s ankylozujici spondylitidou
naivnich na biologickou lé¢bu (33), pacientl se selhanim anti TNF (34)
a pacientd s non-radiografickou SpA (35).
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Bezpecnost lécby IL-17 inhibitory

Bezpecnost lé¢by je obdobnd jinym biologickym Iékdm. Neékteré
studie zjistily vyssi vyskyt kandidové infekce. Vétsina z nich byla mirné
nebo stfedné zavaznych. Byly také zaznamendny exacerbace idiopatic-
kych stfevnich zanét. Mdze se také vyskytnout neutropenie.

Strategie Iécby biologickymi preparaty
u axialnich spondyloartritid

K biologické lé¢bé jsou indikovani pacienti, u kterych dochazf
k selhdni konvencni lé¢by a ktefi maji aktivni onemocnénf (Obr. 4). Pi
volbé prvniho biologického léku je mozné zvolit bud anti TNF, nebo
IL-17 inhibitor. Jelikoz nebyly provedeny srovndvaci studie, je nutné
povazovat oba prepardty za rovnocenné. U pacientd s idiopatickymi
stfevnimi zanéty jsou IL-17 inhibitory nevhodné, naopak u pacient(
s psoriazou jsou vyhodnéjsi IL-17 inhibitory. Po selhani prvni biologické
lécby je vhodné podat v druhé linii druhy biologicky Iék, pficemz
zatim neni prokdzéno, zdali to md byt biologicky Iék se stejnym
¢i jinym mechanismem Ucinku. | kdyZ v teoretické roviné by bylo
mozné pfedpokladat vyhodnéjsi zménu biologického Iéku s jinym
mechanismem ucinku.

Psoriaticka artritida

Psoriaticka artritida (PsA) je chronické, zanétlivé, muskuloskeletaini
onemocnéni asociované s kozni psoridzou. Zahrnuje rizné formy od
mirnych, nedestruktivnich, oligoartridinich az po zédvazné mutujicf
artritidy vedouci k invalidité. Viyskyt artritidy u pacientd s psoridzou
koliséd od 10% od 42 %, nejcastéji kolem 30 %. Ke klasifikaci a diagnos-
tice PsA se nejcastéji pouzivajf kritéria CASPAR (36). Podobné jako dalsi
spondyloartritidy ma i PsA pfitomné ¢asté komorbidity, jako je akutni
pfedni uveitida, idiopaticky stfevn{ zanét a Castéjsi kardiovaskuldrni
komplikace.

Terapie psoriatické artritidy konvencnimi léky
K lécbé psoriatické artritidy se pouZivajf nesteroidni antirevmatika,
glukokortikoidy, csDMARDs, bDMARDs a tsDMARDs. Mezi konvencni,

Obr. 4. ASAS/EULAR Doporuceni pro bDMARD u ax SpA
Van der Heijde D et al. Ann Rheum Dis 2017; 0: 1-14

Revmatologem stanovena diagndza axialni SpA

a
Zvysené CRP a/nebo pozitivii MRI a/nebo

Rentgenova sakroiliitida

Selhani standardni [écby:

vsichni pacienti

+minimdlné 2 NSA po dobu 4 tydn( (celkem)
pacienti s prevazné periferni manifestac

-jedna lokélni injekce glukokortikoidd
-obycejné terapeuticky pokus se sulfasalazinem

Vysokd aktivita nemoci: ADAS >2,1 nebo BASDAI >4

|~|~

Pozitivni ndzor revmatologa
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