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ÚVOD
Mezi zánětlivé revmatické choroby řadíme např. 
revmatoidní artritidu (RA), ankylozující spondyli-
tidu (AS) a jiné spondyloartritidy včetně psoriatické 
(PsA), systémový lupus erythematodes (SLE) a další 
systémové autoimunitní nemoci.
Pacienti s  těmito chorobami jsou v průběhu ži-
vota, stejně tak, jako zbytek populace, indiko-
váni k  elektivním i  neelektivním chirurgickým 
výkonům. Významné rozšíření možností farma-
koterapie zánětlivých revmatických nemocí v po-
sledních desetiletích přineslo na jednu stranu 
zřetelné zlepšení jejich prognózy, ale zároveň 
závažný dopad na imunitní systém, s následnou 
různou mírou rizikovosti především infekčních 
komplikací a ovlivnění procesu hojení po chirur-
gických výkonech.
Nejčastějšími plánovanými výkony u pacientů se 
zánětlivým revmatickým onemocněním jsou vý-
kony ortopedické k obnovení funkce poškozených 
kloubů a odstranění konzervativně neovlivnitelné 
bolesti. Proto jsou data o perioperačních infekč-
ních komplikacích u těchto imunosuprimovaných 
nemocných nejvíce dostupná pro revmato-ortope-
dii. Například 58 % nemocných s RA podstoupí or-
topedickou operaci a u téměř 24 % se jedná o totální 
endoprotézu velkých kloubů (1). Proto v roce 2017 
publikovala American College of Rheumatology 
společně s American Association of Hip and Knee 
Surgeons první doporučení pro perioperační úpra-
vu léčby disease-modifying anti-rheumatic drugs 
(DMARDs) u pacientů se zánětlivými revmatický-
mi nemocemi s plánovanou totální endoprotézou 
kyčle a kolene (2).
U zánětlivě revmatických pacientů jsou dále nut-
né výkony k  léčbě komplikací nemoci a  komor-

bidit, pro které již není v literatuře tolik zdrojů. 
Revmatochirurgické zkušenosti lze však extrapo-
lovat i na obecnou chirurgii. 
Mezi faktory, které nejvíce ovlivňují perioperační 
riziko infekce patří:
a) terapie – od nesteroidních antirevmatik, přes 
chorobu modifikující léky DMARDs konvenční 
i biologické, až po glukokortikoidy (GK) (3)
b) závažnost výkonu – od méně závažné operace 
katarakty s minimálním infekčním rizikem (4), 
přes ortopedické operace, po výkony břišní chirur-
gie s výskytem infekcí až v 10 % případů (5)
c) zánětlivá aktivita revmatického onemocně-
ní, která sama o sobě představuje zvýšené riziko 
infekcí, jak bylo prokázáno např. v souboru 4000 
pacientů s RA, kde HR (hazard ratio) bylo 2,0 dle 
výše DAS 28 (6), nebo v souboru 4321 pacientů s SLE 
(7) s vyšším výskytem bronchopneumonie, sepse 
a  mortality u  nemocných s  vyšší aktivitou nebo 
závažností choroby (8)
d) komorbidity, především obezita, anemie, dia-
betes mellitus, předchozí infekce a hypalbumine-
mie, což jsou jinak obecné rizikové faktory i pro 
nerevmatickou populaci (obr. 1)

Jednotlivé revmatické choroby nejsou tak četné, 
např. prevalence revmatoidní artritidy (RA) a anky-
lozující spondylitidy (AS) je od 0,5 do 1 % po-
pulace, psoriatické artritidy (PsA) okolo 0,16 %
a  systémového lupus erythematodes (SLE) cca 
0,1 % populace (9).
Celkový počet revmatických nemocných je však 
významný a  se situací, kdy řešíme perioperační 
úpravu léčby revmatika, se setkáváme poměr-
ně často. Nicméně i  přes tuto značnou potřebu 
standardizovaného postupu pro klinickou praxi 
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nejsou jasná doporučení perioperační úpravy léčby 
pro revmatické choroby dostupná. Důvodem jsou 
omezené literární zdroje, které se týkají převážně 
revmatoidní artritidy.
V tomto textu jsme se pokusili shrnout v součas-
nosti dostupná data ze světové literatury a formu-
lovat národní doporučení aplikovatelná v našich 
podmínkách.
Tato doporučení vznikla na podkladě revize lite-
ratury s  posledními poznatky týkajících se pe-
rioperačních opatření u  pacientů se zánětlivý-
mi revmatickými chorobami. Nejedná se o závazná 
doporučení, tento text má za cíl usnadnit v praxi 
rozhodování o postupech v perioperačním období. 
Přístup by měl být vždy adaptován individuálně ke 
konkrétnímu pacientovi.

GLUKOKORTIKOIDY 
Glukokortikoidy užívá velká část pacientů s  rev-
matickými chorobami. U revmatoidní artritidy je 
to téměř 66 % nemocných (10, 11). Riziko infekce 
u pacientů léčených GK je vysoké, 100 % pacientů 
léčených 3 roky vyvine nějakou z infekcí (12).
Dlouhodobé podávání glukokortikoidů může zvýšit 
riziko komplikací v souvislosti s operací ve smyslu 
zhoršení hojení ran, následků zvýšené fragility 
kůže a cév, vyššího rizika hematomů a ulcerací, 
zvýšeného rizika fraktur, gastrointestinálního 
krvácení, vředové choroby (13, 14). 
Dle současných poznatků se léčba glukokortikoidy 
zdá být nejvýznamnějším rizikem postoperačních 
komplikací (2).
Kortikoterapie je vysoce asociována s  infek-
cemi a  jejich riziko se zvyšuje s  kumulativní, 
ale především s  aktuální dávkou (12). Zároveň 

je známo, že dlouhodobé užívání GK vede k po-
tlačení funkce nadledvin, které je pak spojené 
u kortikodependentních pacientů s očekávanou 
nutností podávat suprafyziologické dávky GK 
v průběhu operačního výkonu, kvůli předpoklá-
danému stresu ze samotného chirurgického vý-
konu (15). Tento, v perioperačním období dosud 
všeobecně uznávaný režim (podávání suprafyzio- 
logických dávek GK u kortikodependentních pa-
cientů), je v současné době velmi diskutován. Už 
starší randomizované a kontrolované studie, ve  
kterých byli pacienti léčeni stejnou dlouhodobou, 
nebo naopak zvýšenou dávkou GK v den operace, 
nebyly prokázány z hemodynamického hlediska 
žádné signifikantní rozdíly (16–18). Přesto, že se 
jednalo o malé studie z hlediska počtů pacientů, 
lze z jejich výsledků uzavírat, že není nutné zvy-
šovat dávky GK. 
Perioperační úprava dávek GK by měla být násle-
dující: 
•	 předoperační podání 100 mg hydrokortizonu 

i.v. (možné opakovat každých 8 hodin) nebo
•	 kontinuální peroperační podávání hydrokor-

tizonu i.v. 10 mg/h
•	 druhý pooperační den podání 50 % dávky 1. dne
•	 podání GK v uvedených režimech je rovněž in-

dikováno v případě pooperačních komplikací 
ohrožujících život (sepse, hypotenze, hypovo-
lemický šok) (15)

•	 u pacientů užívajících 5 mg prednisonu denně 
a méně, nebo adekvátní dávky metylpredniso-
lonu denně, stačí v den operace podat obvyklou 
dávku, eventuálně 25 mg hydrokortizonu i.v. 

Jiný přístup adaptující dávky glukokortikoidů dle 
operační zátěže, je uveden v tabulce 1. 

Obr. 1	 Hlavní rizikové faktory komplikací v perioperačním období
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NESTEROIDNÍ ANTIREVMATIKA
Nesteroidní antirevmatika (NSA) jsou u pacientů 
se zánětlivým kloubním onemocněním jednou 
z nejvíce předepisovaných lékových skupin v ce-
losvětovém měřítku (19, 20). 
Podstatou protizánětlivého působení nesteroid-
ních antirevmatik je inhibice syntézy prostaglan-
dinů pomocí inhibice enzymu cyklooxygenázy 
(COX). Pokles prostaglandinů je spojen s velkým 
protizánětlivým efektem, ale na druhou stranu 
také s  vyšším rizikem krvácení (21). NSA proto 
vysazujeme minimálně tři poločasy před pláno-
vaným chirurgickým zákrokem (22).
Ibuprofen s poločasem 2,5 hodiny vysazujeme 24 
hodin před zákrokem, naproxen (poločas 15 hodin) 
nejméně 4 dny a kyselina acetylsalicylová (ACA), 
která je trvalým inhibitorem destičkové COX, by 
se měla vysadit nejméně 7 dní před operací. Je 
třeba však také vzít v potaz riziko kardiovasku-
lárních příhod (KVP) v  perioperačním období. 
Revmatoidní artritida představuje totiž samostat-
ný rizikový faktor pro KVP srovnatelný s diabetes 
mellitus (23), který je dán chronickým zánětlivým 
stavem. Riziko perioperačních KVP během orto-
pedických výkonů u běžné populace je 0,6 %, ale 
u pacientů s předchozí ischemickou chorobou se 
toto riziko zvyšuje až na 6,5 % (20). Ačkoliv jiné 
práce na velkých databázích neprokázaly zvýšený 
výskyt KVP u pacientů s RA v postoperačním období 
(24), je nutné vždy zvážit i  riziko KVP před peri- 
operačním vysazením antiagregace. Navíc ačkoliv 
přežití trombocytů osciluje mezi 8–10 dny a jejich 
obrat činí přibližně 10 % denně, z čehož vyplývá 
tendence vysazovat ACA 7–10 dní před operací, 
bylo prokázáno, že se normální funkce trombocy-
tů dosahuje již po 20 % obměně. Stačí proto ACA 
vysadit 72 hodin před výkonem a opět nasadit po 
8–10 dnech bez rizika většího krvácení (25).
Výsledky výzkumu o  riziku krvácení u  pacientů 
užívajících ACA jsou kontroverzní a  ukazují na 
jedné straně větší a na druhé nesignifikantní ri-
ziko. Naopak je široce přijatý názor, že pacienti 
s  preexistující KVP nemají vysazovat ACA nejen 
z důvodu profylaxe, ale i k prevenci tzv. syndromu 

z vysazení ACA charakterizovaného protrombotic-
kým „rebound“ obdobím, který vede ke zvýšené 
produkci tromboxanu a snížení fibrinolýzy, neboli 
ke zvýšení tromboembolického rizika (26). 
V případě COX-2 selektivních léků, které neinter-
ferují s  destičkovou cyklooxygenázou, je nutná 
pouze opatrnost zejména u  starších nemocných 
s vyšším kardiovaskulárním rizikem a poruchou 
funkce ledvin, protože může docházet ke zhoršení 
hojení ran, dalšímu zhoršení renálních funkcí, 
navýšení kardiovaskulárního rizika a rizika cévní 
mozkové příhody.
Zajímavá je však práce Beckmanna et al. (27), která 
vyzdvihuje účinek naproxenu podávaného po dobu 
3 týdnů 500 mg 2krát denně po artroskopii kyčle 
z indikace femoroacetabulárního impingementu 
v  redukci heterotopických osifikací (HO). V  této 
studii profylaktické podávání naproxenu reduko-
valo prevalenci heterotopických osifikací na 4 % ve 
srovnání s placebovou skupinou, kde prevalence 
byla 46 %. U  pacientů s  ankylozující spondyliti-
dou (AS) byly původně obavy z  heterotopických 
osifikací v okolí endoprotéz, což vedlo v minulosti 
k negativnímu postoji k radikálnímu řešení pokro-
čilého postižení kyčlí u rizomelické formy tohoto 
onemocnění. Obavy z heterotopických osifikací se 
však ukázaly jako plané. Nelze vyloučit, že právě 
pravidelné užívání NSA pacienty s AS je jeden z dů-
vodů, proč k heterotopickým osifikacím nedochází 
v tak velké míře, jak se předpokládalo.

KONVENČNÍ SYNTETICKÉ CHOROBU 
MODIFIKUJÍCÍ LÉKY (csDMARDs)

Methotrexát
Jedná se o inhibitor dihydrofolát-reduktázy s an-
tiproliferativními a  imunosupresivními účinky. 
Je nejčastěji používaný csDMARD a také nejlépe 
prozkoumaný preparát z hlediska bezpečnosti v pe-
rioperačním období (28). 
Data ohledně rizika infekcí a zhoršení hojení ran 
spojeného s  podáváním či naopak s  vysazením 
MTX v  předoperačním období byla zpočátku ne-

Tab. 1	 Adaptace dávky glukokortikoidů dle operační zátěže

Závažnost výkonu
Cílový ekvivalent 
(hydrokotizon)

Předoperační 
dávka

Peroperační 
dávka

Postoperační 
dávka

1. pooperační 
den

drobné výkony (herniotomie, 
oftalmologie op.)

0/25 mg dosavadní 0/25 mg 0 dosavadní

malá (karpání tunel, atroskopie)
25 mg/den 

1 den
dosavadní 25 mg 0 dosavadní

střední (endoprotéza, 
hemikolektomie)

50–75 mg
1–2 dny

dosavadní 50 mg 20 mg á 8 hod. 20 mg á 8 hod.

velká (ezofagektomie, 
pankreatoduodenektomie)

100–150 mg/den
2–3 dny

dosavadní 50 mg 50 mg á 8 hod. 50 mg á 8 hod.
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jednotná. V posledních letech na podkladě syste-
matických literárních přehledů randomizovaných 
a  kontrolovaných studií se prosazuje názor, že 
nejen ponechání MTX v  perioperačním období 
nezvyšuje riziko infekce ani zhoršení hojení (29), 
ale naopak, že při vysazení MTX dochází častěji 
ke vzplanutí zánětlivé aktivity a tím i k možným 
následným komplikacím při hojení (30). 
Dosud největší prospektivní kohortovou studii 
hodnotící vhodnost vysazování či ponechávání 
MTX perioperačně publikovali Grenann et al. již 
v roce 2001. Na téměř 400 subjektech, které sledo-
vali ještě rok po ortopedickém výkonu, prokázali, 
že pokud byl ponechán MTX, nedošlo k vyššímu 
výskytu infekcí či komplikací při hojení a  ani 
k  žádnému relapsu RA. Perioperační relapsy se 
však vyskytly v 10 % případů do 6 týdnů od vysa-
zení MTX (31). 
I další publikace potvrzují vyšší riziko vzplanutí RA 
u pacientů, kteří přeruší perioperační léčbu MTX, 
a  nižší riziko relapsu RA při pokračování v  této 
medikaci (32, 33).
Vzhledem k tomu, že až 80 % MTX je vylučováno 
ledvinami, je nutné u starších pacientů, u kte-
rých je běžný pokles glomerulární filtrace, zvažovat 
i tento aspekt. Navíc glomerulární filtrace význam-
ně kolísá v postoperačním období, a to může vést 
k dalšímu snížení clearance MTX. Toto společně 
s podáváním NSA ke zvládnutí pooperační bolesti 
může vést ke zvýšení koncentrace MTX.
Doporučuje se proto přistupovat k  problematice 
individuálně s ohledem na další rizika konkrétní-
ho pacienta. Ve většině případů nebude přerušení 
léčby indikované. K úvaze o vysazení by se mělo 
přistoupit při zhoršeném hojení. Vynechání dávky 
MTX týden před a 1–2 týdny po výkonu je vhodné 
u starších pacientů, v případě renální insuficience, 
nedostatečně kontrolovaného diabetes mellitus, 
při chorobách plic a jater, abúzu alkoholu a také 
v  případě současného užívání více než 10 mg 
prednisonu denně (34, 35).

Leflunomid 
Leflunomid je inhibitor syntézy pyrimidinu. 
Výsledky prací analyzujících riziko infekčních 
komplikací u operovaných pacientů léčených le-
flunomidem (LEF) jsou kontroverzní. Zatím co 
dle jedné je riziko popisováno u LEF ve srovnání 
s MTX významně vyšší (40,6 % oproti 13,6 %) ve 
smyslu infekcí, zhoršeného hojení operačních ran 
a nekrózy jizev, a podle autorů tedy chirurgický 
výkon žádá tzv. „wash out“ s cholestyraminem 
(podání 8 g cholestyraminu 3krát denně po dobu  
11 dnů) (36), dle další studie nikoliv (37). Nebyl 
však pozorován rozdíl mezi kohortami pacientů, 
kteří LEF vysadili měsíc před elektivním výko-
nem, či nikoliv (37).

Ačkoliv dlouhý poločas leflunomidu nedovoluje 
jeho úplné odstranění v krátké době, celkový kon-
senzus (Class C evidence) doporučuje jeho vysazo-
vání 5–7 dní před operací ke snížení jeho celkové 
koncentrace a znovu nasazení po zhojení operační 
rány, v klasických případech cca po 2 týdnech od 
výkonu. 
Ohledně „wash out“ by toto mělo být rezervováno 
pro stavy se závažnou infekcí, ale mělo by se zva-
žovat i u pacientů s vysokým rizikem, jako je ana-
mnéza infekce endoprotézy nebo kožní infekce (38).

Sulfasalazin a hydroxychlorochin
Ačkoliv nebyly provedeny adekvátně vypovídající 
studie o používání těchto dvou preparátů v periope-
račním období, dosavadní zkušenosti svědčí proto, 
že jsou relativně bezpečné. Předoperační vysazení 
hydroxychlorochinu by navíc nebylo vzhledem 
k jeho velmi dlouhému tkáňovému poločasu efek-
tivní.
Efekt hydroxychlorochinu může být spíše protek-
tivní u operací z důvodu snížení aktivity onemoc-
nění, snížení kardiovaskulárního rizika a snížení 
počtu tromboembolických příhod (39).
Salazopyrin se zdá být naopak přínosný z  hle-
diska prevence infekcí pro jeho antimikrobiální  
účinek. Je nutné však sledovat krevní obraz pro 
možnost vzniku leukopenie. Oba preparáty lze 
opět podat, jakmile nemocný je schopen p.o. 
příjmu (22).
Ohledně bezpečnosti dalších DMARDs, jako jsou 
azathioprin, cyklosporin, cyklofosfamid a mykofe-
nolát mofetil, jsou v literatuře jen kazuistická da-
ta. Vzhledem k jejich imunosupresivnímu účinku 
je však vhodné je vysadit týden před plánovaným 
výkonem, pokud to dovolí závažnost revmatického 
onemocnění. V případě systémového lupus erythe-
matodes je nutné pečlivě a individuálně posoudit 
aktivitu choroby a  riziko vzplanutí při vysazení 
léčby oproti riziku infekčních komplikací při jejím 
ponechání (2).

BIOLOGICKÉ CHOROBU MODIFIKUJÍCÍ 
LÉKY (bDMARDs)

Inhibitory TNF
TNF je prozánětlivý cytokin, který se význam-
nou mírou podílí na procesu vzniku i perpetuaci 
zánětu u  RA, AS i  psoriatické artritidy (PsA). 
Jeho blokáda vede k účinné kontrole aktivity ne-
moci a  zabraňuje kloubním destrukcím. TNF 
hraje ovšem důležitou roli v  imunitní odpovědi 
prostřednictvím apoptózy infikovaných buněk 
a destrukci nitrobuněčných organismů, z čehož 
vyplývá vyšší riziko závažných, především opor-
tunních infekcí (40).
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Nejčastějšími patogeny kožních infekcí a infekcí 
měkkých tkání jsou stafylokoky, které ve zvýšené 
míře kolonizuji pacienty s RA. Pokud jsou léčeny 
blokátorem TNF, je tento výskyt ve srovnání s pa-
cienty léčenými jinými preparáty ještě častější, 
především na vrub Staphylococcus aureus (41). Kožní, 
kostní a kloubní infekce jsou u pacientů s RA nej-
častěji vyvolány právě kmenem Staphylococcus aureus.
Analýza německých autorů z roku 2013 zazname-
nala sice signifikantně vyšší výskyt infekcí ve 
skupině, kde nebyla léčba blokátory TNF pozasta-
vena po dobu ortopedické intervence (35 infekcí 
při 681 výkonech – 5,1 %), (p < 0,05) ve srovnání se 
skupinou, kde léčba byla přerušena (28 případů 
infekcí při 870 výkonech – 3,2 %), ale při multi-
variační analýze vyšlo vyšší riziko pouze u  ope-
rací nohy, a to pravděpodobně vzhledem k velmi 
nízké frekvenci infekcí ve skupině bez anti-TNF. 
Nejvýznamnější dalším prediktorem infekcí byl 
vyšší věk pacientů (42).
V roce 2016 byla provedena další metaanalýza šesti 
studií s  celkovým počtem 2743 pacientů rozděle-
ných do dvou skupin, kde u 1360 léčba blokátory 
TNF v perioperačním období pokračovala a u 1383 
nemocných byla pozastavena (43). Ve skupině pa- 
cientů, u kterých byla léčba přerušena, bylo proká-
záno snížení rizika pooperačních infekcí v porov-
nání se skupinou pacientů pokračujících v léčbě.
Tyto nálezy jsou konzistentní s výsledky další meta-
analýzy Goodmanové et al., která srovnávala jede-
náct prací sledujících operační infekce u pacientů 
na terapii inhibitory TNF (celkový počet pacientů 
3683) oproti pacientům na terapii syntetickými 
DMARDs (celkový počet pacientů 4310) a prokáza-
la na sdílených datech zvýšení rizika hlubokých 
i povrchových infekcí s OR (odds ratio, podíl šancí)  
2,47 se statistickou významností p < 0,0001 (44). 
Přestože klinická hodnocení zařazená do této meta-
analýzy byla menší, její výsledky potvrdila i meta-
analýza Mabilleové z roku 2017 (45). V práci Cordtze 
z roku 2018 (46) bylo hodnoceno riziko infekčních 
komplikací u pacientů s diagnózou RA podstupují-
cích totální endoprotézu kloubu. Pacienti byli roz-
děleni do dvou skupin s nebo bez biologické terapie 
(BT) a byli sledováni po dobu 90 dnů po endoprotéze 
kolenního nebo kyčelního kloubu. Do této studie 
bylo zařazeno 345 pacientů na biologické léčbě (BL) 
a 1601 pacientů, kteří biologickou léčbu nedostávali. 
Přestože výsledky nebyly statisticky významné, ve 
skupině pacientů s BT v porovnání s pacienty bez BT 
byl zaznamenán vyšší počet pooperačních infekcí 
(2,8 vs. 1,9 na 100 paciento-roků). 
Z této studie také vyplynulo, že pacienti léčení BL 
měli v době operace vyšší aktivitu základního one-
mocnění a byli také častěji léčeni glukokortikoidy 
než pacienti bez biologické léčby. Počet infekcí 
u pacientů s vyšší aktivitou onemocnění hodnoce-

nou pomocí skóre DAS28 před operací a pacientů, 
kteří měli glukokortikoidní terapii, byl vyšší. 
Glukokortikoidy byly také asociovány s  větším 
rizikem úmrtí v průběhu 1 roku po operaci.
Zdá se, že je nutné před elektivním chirurgickým 
výkonem zvážit fakt, že vysazení blokátorů TNF 
může vést, i v krátké době, k reaktivaci, či zhoršení 
zánětlivého onemocnění, což je jedním z riziko-
vých faktorů infekcí, zvláště pak je-li toto posléze 
potlačováno pomocí glukokortikoidů. V současné 
době však většina autorů doporučuje vysazení anti-
-TNF léčby předem minimálně dva poločasy kon-
krétního preparátu, s přihlédnutím k závažnosti 
výkonu, a znovu ji nasadit při dobrém hojení po 
2–3 týdnech (44).

Terapie ovlivňující B-lymfocyty
Rituximab je monoklonální protilátka proti CD20 
antigenu, který prezentují pre-B-lymfocyty a zralé 
B-lymfocyty; po diferenciaci do plasmatických 
buněk produkujících protilátky CD20 ztrácí. Má 
ve srovnání s ostatními biologiky i syntetickými 
DMARDs příznivější bezpečnostní profil. 
V databázi Autoimmunity and Rituximab Registry 
133 pacientů absolvovalo celkem 140 operací v prů-
běhu 12 měsíců od podání infuze s  rituxima-
bem. Z nich 95 absolvovalo operaci ortopedickou  
a 7,4 % mělo nějakou komplikaci, především in-
fekční. Přesto nebyla prokázána souvislost s do-
bou od podání medikace. Nejsou tedy u  rituxi-
mabu indikovány žádné speciální úpravy léčby 
před chirurgickým výkonem, ale opatrnost velí 
podstoupit elektivní operaci na konci léčebné-
ho cyklu, tj. cca půl roku od poslední infuze (3).
K rizikům infekce bez ohledu na chirurgické in-
tervence u pacientů léčených rituximabem patří 
hypogamaglobulinemie, extraartikulární posti-
žení při RA a jiné závažné komorbidity. 
Belimumab je plně humánní rekombinantní IgG1λ 
monoklonální protilátka, která blokuje vazbu so-
lubilního BLyS (soluble B lymphocyte stimulator) 
na B-lymfocyty. Je indikován k léčbě SLE, ale za-
tím je určen pro pacienty bez nefrologických či 
neurologických manifestací tohoto onemocnění. 
Otázka rizika vzplanutí choroby při vysazení versus 
rizika infekce je zatím stále diskutována. Současná 
doporučení se přiklánějí spíše k vysazení tohoto 
preparátu před plánovaným chirurgickým výko-
nem z důvodu rizika infekce (47, 48).

Inhibitory IL-6 
Tocilizumab je humanizovaná protilátka, která blo-
kuje receptor prozánětlivého cytokinu IL-6, který 
má klíčovou roli v patogenezi RA. Podává se pod-
kožně jednou za týden nebo i.v. jednou za měsíc.
V práci s 22 pacienty na této terapii při srovnání 
s  nemocnými léčenými syntetickými DMARDs 
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nebyly zaznamenány žádné infekce nebo zhoršení 
hojení (49). Na druhé straně v  jiné studii se  161 
chirurgickými výkony, došlo ke dvěma případům 
zhoršeného hojení a  ke třem případům infekcí 
z nich dva byly povrchové (50). 
V retrospektivní kontrolované studii, která srov-
návala proces hojení a  zánětlivou aktivitu u  44 
pacientů s RA po endoprotézách horních či dolních 
končetin léčených tocilizumabem nebo syntetic-
kými DMARDs, u kterých byla poslední i.v. dávka 
tocilizumabu podávána v  průměru 16 dní před 
výkonem, nebyly nalezeny rozdíly v  hladinách 
C-reaktivního proteinu, počtu bílých krvinek, tě-
lesné teplotě, výskytu povrchových či hlubokých 
infekcí ani v trvání procesu hojení (49). 
Tocilizumab má však přímý vliv na produkci CRP 
a jiných reaktantů akutní fáze stejně jako na vývoj 
febrilie. Je proto nutná velká opatrnost při posouze-
ní eventuální možné infekční komplikace, u které 
mohou být vlivem tohoto preparátu mitigované 
hlavní varující příznaky. Toto varování by mělo 
být součástí každé předoperační zprávy u nemoc-
ných léčených tocilizumabem. 
Přes nedostatek literárních informací se zdá bez-
pečné vysazování i.v. formy 4–6 týdnů a s.c. formu 
2 týdny před chirurgickým zákrokem a zpětné na-
sazení v obou případech po 2–3 týdnech při dobrém 
hojení.
Sarilumab je na trhu nový blokátor aktivity IL-6. 
Je to lidská monoklonální protilátka proti solu-
bilnímu i membránově vázanému receptoru IL-6. 
Podává se v  podkožních injekcích jednou za 14 
dní. Vzhledem ke kratší době používání nejsou 
specifické práce ohledně jeho perioperační bez-
pečnosti. Lze však pro společný mechanismus 
účinku vyvodit obdobný perioperační postup jako 
u tocilizumabu (51).

Inhibitor kostimulačního signálu
Abatacept je imunomodulátor působící blokádu 
kostimulačního signálu mezi CD80/86 a CD28, což 
je nezbytné pro plnou aktivaci T-lymfocytů. Má 
dobrý bezpečnostní profil prokázaný v  průběhu 
kontinuální sedmileté léčby.
Analýza 263 pacientů z francouzského registru na 
terapii i.v. abataceptem, kteří absolvovali různé 
chirurgické zákroky, neprokázala souvislost mezi 
časem poslední dávky preparátu a rizikem kom-
plikací. Nedostatkem této práce je sice malý počet 
případů (52), avšak větší soubor ze Spojených států 
amerických s 1537 pacientů na stejné terapii, kteří 
absolvovali implantaci totální endoprotézy kyčle 
či kolene, ukázala podobné výsledky. Výskyt po-
operačních infekčních komplikací byl srovnatelný 
u těch, u kterých byl abatacept podán bez přestávky 
do termínu chirurgického zákroku, a těmi, u kte-
rých byl vysazen 4 a více týdnů před výkonem (53).
Vzhledem k poločasu abataceptu 13–14 dní je vysa-
zení 2 týdny před operací zřejmě dostatečné. Opět 
nasadit lze po dobrém zhojení (38).

Inhibitor IL-1
Anakinra je rekombinantní forma přirozeně se 
vyskytujícího lidského antagonisty receptoru pro 
interleukin 1. U nás se používá především v indi-
kaci Stillovy choroby v dospělosti. Podává se denně 
v s.c. injekcích a jeho poločas je 4–6 hodin. Výskyt 
závažných nežádoucích účinků včetně výskytu 
infekci je minimální a  srovnatelný s  placebem. 
Dosud nebyl hlášen ani výskyt oportunních infekcí 
jako při léčbě blokátory TNF. 
Podle zvířecího modelu se zdá, že by mohl negativ-
ně ovlivnit hojení (54) a vzhledem k tomu, že IL-1 
hraje významnou roli také v ochraně hostitele proti 
infekcím, je opatrné vysadit anakinru 1–2 dny před 

Tab. 2	 Úprava perioperační léčby dle preparátů csDMARDs (upraveno dle Goodmanové 2017)

Medikace Sérový poločas Dávkování Předoperační vysazení Pokračování

methotrexát
3–15 hod. 

(dle dávky) 
týdně ne ano

leflunomid 14 dní denně
ne/dle aktivity a rizik 

(1 týden)
ano/ne  

dle aktivity a rizika

salazopyrin
7–15 hod. 

(dle acetylace)
denně ne ano

hydrochlorochin 5 hod. denně ne ano

azathioprin 16–18 hod. denně
dle závažnosti 
onemocnění

(1 týden)

ano/ne 
dle hojení

mykofenolát mofetil 5–18 hod. 2krát denně
dle závažnosti 
onemocnění

(1 týden)

ano/ne  
dle aktivity a rizika

cyklosporin 5–18 hod. 2krát denně
dle závažnosti 
onemocnění

(1 týden)

ano/ne  
dle aktivity a rizika

doporučené postupy
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chirurgickým výkonem střední až velké závažnosti 
a opět nasadit 10 dní po zhojení (2, 55).

Inhibitory IL-17 
Interleukin 17 je prozánětlivě působící cytokin, 
který hraje důležitou úlohu při rozvoji psoriá-
zy, psoriatické artritidy a jiných autoimunitních 
chorob. Cesta k dosažení inhibice IL-17 vede přes 
monoklonální protilátky proti jeho součástem 
i proti jeho receptorům, přes protilátky proti p40 
podjednotce sdílené IL-12 a 23 a zabraňující jejich 
interakci s  receptorem, následnou signalizaci, 
diferenciaci a  produkci cytokinů, včetně IL-17. 
V  současné době jsou registrovány secukinumab, 
ixekizumab a ustekinumab. Podávají se v podkožních 
injekcích. Ani pro tyto preparáty nejsou data týka-
jících se bezpečnosti perioperačního podávání, ale 
analýzy ze studií ERASURE a FIXTURE pro pacienty 
s psoriázou, které srovnávaly secukinumab s pla-
cebem a etanerceptem prokázaly, že bezpečnostní 
profil secukinumabu a etanerceptu je srovnatelný 
(56).
Další práce též u plakové psoriázy (CLEAR) srovnává 
secukinumab a ustekinumab a uvádí, že bezpeč-
nostní profil srovnávaných přípravků byl obdobný 
(57). Stejně tak vykazuje ixekizumab podobné bez-
pečnostní kvality (58). 

Lze proto přenést zkušenosti s ostatními biologiky, 
a buď vysadit, popř. naplánovat chirurgický výkon 
na konec terapeutického cyklu. 

CÍLENÉ SYNTETICKÉ CHOROBU 
MODIFIKUJÍCÍ LÉKY (tcDMARDs)

Inhibitory Janusových kináz
Tofacitinib, baricitinib, upadacitinib blokují různé typy 
Janus kináz, které se účastní patogeneze zánětu.
Zatím nejsou k  dispozici data ohledně výskytu 
infekcí při chirurgických výkonech u  pacientů 
na terapii těmito preparáty. Jejich poločas je však 
tak krátký (3 hodiny tofacitinib, resp. 12,5 hodiny 
u baricitinibu, 9–14 hodin u upadacitinibu), že vy-
sazení 2–3 dny před operací by mělo být dostatečně 
bezpečné (38, 59).
Apremilast není k  revmatologickým indikacím 
v  České republice dostupný. Protože se nejedná 
o imunosupresivum, ale o imunomodulans, neměl 
by v perioperačním období představovat ani riziko 
infekcí ani zhoršeného hojení. Je ovšem nutné 
získat bezpečnostní data i pro tyto situace.

Tabulky 2, 3 a 4 ukazují přehled DMARDs s jejich 
poločasem, dávkováním, doporučeným časem vy-

Tab. 3 	 Úprava perioperační léčby dle preparátů anti-TNF-α (upraveno dle Goodmanové 2017)

Medikace Poločas Dávkování Předoperační vysazení

TNF inhibitory

adalimumab 10–20 dní á 2 týdny 1 měsíc

etanercept 3–5,5 dní týdně 10 dní

golimumab 7–20 dní měsíčně měsíc

infliximab 7–12 dní 4–8 týdnů 5–9 týdnů

certolizumab pegol 14 dní á 2 týdny 6 týdnů

Tab. 4 	 Úprava perioperační léčby dle preparátů – další bDMARDs a tsDMARDs (upraveno dle Goodmanové 2017)

Medikace 
Forma 
podání

Poločas Dávkování Předoperační vysazení

tocilizumab
s.c.
i.v.

 5–13 dní
 11–13 dní

á 1–2 týdny
měsíčně

2 týdny
4 týdny

rituximab i.v.
18–32 dní

(efekt může  
přetrvat měsíce)

á 16–24 týdny
operace před další aplikací  

(min. 100 dní)

abatacept
s.c.
i.v.

13–14 dní
týdně

4 týdny
2 týdny
4 týdny

secukinumab s.c. 18 do 46 dní 4 týdny 4 týdny

belimumab s.c. 4 týdny 4 týdny

anakinra s.c. 4–6 hod. denně 2 dny

doporučené postupy
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sazení před a nasazením po operaci i s některými 
speciálními opatřeními u některých z nich.
Oproti těmto doporučením francouzská revmato-
logická společnost publikovala svá vlastní doporu-
čení pro léčbu revmatoidní artritidy, kde v případě 
blokátorů TNF se řídí kromě poločasů preparátu 
i  závažností vlastního operačního výkonu a  dělí 
výkony dle rizika kontaminace při operaci na malé, 
střední, vysoké a velmi vysoké, při čemž je operace 
katarakty příkladem malého rizika, sigmoiditida 

představuje vysoké riziko a  totální endoprotéza  
(ev. reoperace) velmi vysoké riziko (tab. 5) (60). 
Postup při léčbě DMARDs znázorňuje obrázek 2.

ZÁVĚR
Ačkoliv se možnosti terapie zánětlivých kloubních 
onemocnění neustále rozšiřují a lze aktivitu chorob 
povětšinou držet pod kontrolou, přetrvává u pa- 
cientů s těmito chorobami potřeba ortopedických 

Tab. 5	 Léčba TNFi v souvislosti s rizikem infekce při operaci (upraveno dle Phama 2011)

Riziko infekce před operací Malé Střední Vysoké Velmi vysoké

lék poločas dva poločasy tři poločasy čtyři poločasy pět poločasů

etanercept 70 hodin 1 týden 2 týdny 3 týdny 4 týdny

infliximab ~ 10 dní 3 týdny 4 týdny 6 týdnů 8 týdnů

adalimumab ~ 15 dní 4 týdny 6 týdnů 8 týdnů 10 týdnů

certolizumab 10–15 dní 3–4 týdny 6 týdnů 8 týdnů 10 týdnů

golimumab 10–15 dní 3–4 týdny 6 týdnů 8 týdnů 10 týdnů

Znovu podat po zhojení bez známek jakékoliv i minimální infekce.

ZÁNĚTLIVÉ REVMATICKÉ ONEMOCNĚNÍ

csDMARDs bDMARDs

MTX
LEF
AZA
SAS
CyA
AM

apremilast

mykofenolát 
mofetil

AZA
CyA

tofacitinib

naplánovat výkon na konci léčebného cyklu

závažný SLE nezávažný SLE

pokračovat
přerušit 

týden před 
výkonem

přerušit týden 
před výkonem

pokračovat 
3–5 dní po 
výkonu při 

dobrém hojení

pokračovat nejdříve 14 dní  
po výkonu při dobrém hojení

Obr. 2	 Přehled postupu DMARDs

DMARDs – chorobu modifikující léky, csDMARDs – konvenční syntetické DMARDs, bDMARDs – biologické DMARDs, MTX – methotrexát, LEF – leflunomid, AZA – azathioprin,  
SAS – salazopyrin CyA – cyklosporin A, AM – antimalarika, SLE – systémový lupus erythematodes

doporučené postupy
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výkonů především k  ovlivnění chronické bolesti 
a  obnovení ztrácené funkce kloubů, stejně jako 
i jiných chirurgických intervencí k léčbě komplika-
cí nebo komorbidit. Proto je stále aktuální otázka 
managementu imunosupresivní, imunomodulač-
ní a další léčby k minimalizaci rizik a optimalizaci 
výsledků stále aktuální a měla by probíhat ve spo-
lupráci revmatologa s ortopédem nebo chirurgem.
Předčasné vysazování DMARDs nebo navyšování 
dávek glukokortikoidů může vést ke zbytečným 
komplikacím, jako jsou relapsy aktivity choroby 
nebo infekcím. Fakt, že vyšší aktuální dávky glu-
kokortikoidů (nad 10 mg) jsou stejně, ne-li více 
nebezpečné z  hlediska rizika infekcí než terapie 
DMARDs, a že při adekvátní úpravě léčby v peri-
operačním období lze se těmto rizikům vyhýbat 
je opomíjen.
Česká revmatologická společnost (ČRS) vydává proto 
nyní tato obecná doporučení, která navazují na do-
poručení ČRS pro monitorování bezpečnosti léčby 
revmatoidní artritidy z roku 2009 (61) a která by se 
měla stát pomůckou pro revmatology i ostatní od-
borníky v péči o revmatiky v perioperačním období. 

HLAVNÍ BODY DOPORUČENÍ
1.	 Před úpravou léčby zánětlivých onemocnění 

v perioperačním období je nutné zohlednit:
•	 bezpečnostní profil druhu terapie a konkrétní-

ho preparátu
•	 rizikovost konkrétního pacienta (komorbidity 

a jejích léčba, předchozí infekce, BMI, zánětlivá 
aktivita revmatického onemocnění, závažnost 
výkonu)

2.	 Před vysazením antirevmatické léčby je třeba 
individuálně hodnotit závažnost základního 
onemocnění a riziko plynoucí z možného vzpla-
nutí choroby a komplikací vyplývajících z něho 
(62, 63), zejména u SLE, kde není dostatek lite-
rárních zdrojů (obr. 2).

3.	 Nejvýznamnějším rizikovým faktorem infekč-
ních komplikací i zhoršeného hojení je léčba 
glukokortikoidy.

4.	 Při úvaze o vysazení NSA z důvodů rizika krvá-
cení je nezbytné zvážit kardiovaskulární riziko 
při vynechání antiagregace.

5.	 Inhibitory IL-6 mají přímý vliv na produkci CRP 
a  jiných reaktantů akutní fáze stejně jako na 
vývoj febrilie. Je proto nutná velká opatrnost při 
posouzení eventuální možné infekční komplika-
ce, u které mohou být vlivem tohoto preparátu 
mitigované hlavní varující příznaky. Toto va-
rování by mělo být součástí každé předoperační 
zprávy u nemocných léčených inhibitory IL-6. 

6.	 V případě akutních (neelektivních) výkonů ne-
lze upravit léčbu předoperačně, ale peroperační 
i postoperační postupy zůstávají shodné
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