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Cilené a biologickeé 1éky v 16cbé zanétlivych revmatickych onemocnéni

syntetické, chorobu modifikujici léky csDMARDs, které se pouzivaji
k lé¢bé PsA, fadime sulfasalazin, metotrexat a leflunomid. U Zadného
z uvedenych farmak, ale nebyla prokdzdna moznost zpomalit nebo
dokonce zastavit rentgenovou progresi. Podobné u nich nebyla pro-
kdzana schopnost ovlivnit entezitidy a axidlni syndrom, daktylitidy jen
¢aste¢né. U vsech je tfeba zohlednit jejich toxicitu.

Terapie psoriatické artritidy biologickymi léky

Biologicka lécba psoriatické artritidy bDMARDs zahrnuje prede-
v8im inhibitory TNF, modulaci interleukinu 12/23 (IL-12/23) a inhibitory
interleukinu 17 (IL-17i) (Obr. 5).

Anti TNF lé¢ba je indikovana v pfipadé selhani [écby nizsich drovni,
tedy z pravidla konvencnimi syntetickymi DMARDs v prlbéhu 3-6
mésicl. Selhanim |é¢by se rozumi nedosazeni 1écebného cile, tzn.
remise nebo stavu minimalni aktivity. Anti TNF jsou Uc¢inné i u ente-
zitid a daktylitid (37). Vzhledem k tomu, Ze chybf doklady o G¢innosti
csDMARDs u pacientl s timto typem postizeni, mize byt Ié¢ba anti
TNF indikovana i bez predchoziho Iéc¢ebného pokusu csDMARDs. Na
rozdil od situace u revmatoidni artritidy nejsou Zadné doklady o vy3si
Ucinnosti TNF inhibitord v kombinaci s csDMARDs ve srovnani s TNF
v monoterapii. Je tedy otazkou, jak postupovat u pacientl se selha-
nim metotrexatu, zda biologicky Iék pfidat nebo [é¢bu metotrexatem
ukoncit a dale postupovat v monoterapii. Pfesto, Ze neni doklad o vy3si
Ucinnosti kombinace nez monoterapie anti TNF, nékteré studie ukazuji
lepsi retenci na léku v kombinaci (38).

Modulace interleukinu 12/23

Nadmérna produkce IL-23 je jednim z dlleZitych patogenetic-
kych mechanismu v celé skupiné SpA a soucasné je zndma vyssi
senzitivita na jeho plsobeni u psoridzy, ale také u AS i u idiopatic-
kych stfevnich zanétl. Dosud jedinym prepardtem v této skupiné
je ustekinumab (39).

Ustekinumab

Ustekinumab je pIné humanni monoklonaini protilatka IgGTk
se specifickou afinitou k podjednotce p40 cytokinl IL-12 a IL-23,
kterym tak brani navazat se na receptory exprimované na povrchu
imunitnich bunék. Podava se v subkutdnnich injekcich v davce 45
mg v tydnu 0 a 4 a nasledné 45 mg po 12 tydnech (40). Ustekinumab
byl zkousen ve dvou randomizovanych klinickych studif u PsA
v PSUMMIT ' a PSUMMIT II. Jeho G¢innost na PsA se zdd slabsi nez
u anti TNF a v Ceské republice je zatim hrazen pouze v indikaci
psoriazy, nikoliv psoriatické artritidy.

IL-17 inhibitory

Interleukin 17 je prozanétlivy cytokin, ktery hraje vyznamnou
roli v patogenezi psoridzy a psoriatické artritidy. Zvysena exprese
IL-17 byla nalezena jak v synovialis kloubu u pacientd s PsA, tak
v synovidlnich Iézich. Secukinumab byl zkousen ve studiich FUTURE
I'a FUTURE I a zlepsil vdéechny domény ,psoriatické nemoci” véetné
koznich, kloubnich a extraartikuldrnich manifestaci (41, 42). U vice
nez 80 % pacientl nebyla pozorovana z4dna rentgenova progrese.
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Obr. 5. Biologickd DMARDs v 16¢bé psoriatické artritidy
Podle: EMA website. European Publis Assessment Reports
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Cervené uvedené molekuly zatim nejsou na ceském trhu

Secukinumab byl U¢inny bez ohledu na soucasnou lé¢bu MTX ¢i
predchozi lé¢bu inhibitory TNF. Podéava se v davce 150 mg subkutan-
né s inicidlnim podanim v tydnech 0, 1, 2 a 3, ndsledovand mési¢nf{
udrzovaci dévkou od tydne 4. U pacientl se soucasné pfitomnou
sttedné tézkou az tézkou loZiskovou psoridzou nebo u pacientd
nedostate¢né odpovidajicich na anti TNF (IR) je doporucend davka
300mg se stejnym schématem. Kazda davka 300 mg je podéna ve
dvou dil¢ich subkuténnich injekcich po 150 mg.

Druhym IL-17 inhibitorem registrovanym v indikaci PsA je ixekizu-
mab, coz je humanizovand monoklonaini protilatka IL-17. Je vysoce
ucinny u psoriazy, kde 30-50 % pacientd dosédhne Uplného vymizeni
psoridzy (PASI 100). Vysledky ukazuji na dobrou uc¢innost i u psori-
atické artritidy, entezitid a daktylitid (43). Ve srovnani s placebem
signifikantné zpomaluje rentgenovou progresi. Podavé se v inicidlni
davce 160mg s.c. a dale 80mg po 4 tydnech. V pfimé srovnavaci
studii proti adalimumabu byl pfi hodnoceni komplexniho ukazatele
ACR 50 a PASI 100 Uc¢innéjsi nez adalimumab (44).

Cilené syntetické chorobu modifikuijici léky

Apremilast je specificky inhibitor fosfodiesterazy 4, ktery modeluje
expresi prozanétlivych cytokinl prostfednictvim zvysené hladiny intra-
celuldmiho cAMP s naslednym snizenim hladiny TNF, IL-12 a IL-23.V rdmci
vyzkumného projektu PALACE byl zkousen celkem ve 4 randomizovanych,
kontrolovanych studiich v ddvce 2x30 mg denné. Dobra odpovéd'byla na
kozni postizeni a entezitidy, nebyla ale dobrd pro daktylitidy (45).V soucasné
dobé je povazovan za lék méné Ucinny a jen pro stiedné tézké formy PsA.
Nové byl schvélen pro 1é¢bu aktivni PsA tofacitinib (aktudlné zatim bez
Uhrady) v ddvce 2x5mg denné tam, kde nebylo dosazeno dostate¢ného
cile konven¢nimi DMARDs nebo kde nebyly tolerovény. Pii zméné byly
prokézany periferni artritidy, entezitidy a daktylitidy. Zérover doslo k vyraz-
nému zlepseni psoriazy. Ucinnost byla prokazana az do 30 mésicd podavani
(46). Dochézelo i ke zpomaleni rentgenové progrese. Bezpecnostni profil
tofacitinibu u PsA je podobny jako u revmatoidni artritidy (viz vyse).
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