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1. UVOD

Onemocnéni pohybového aparatu postihuji asi tfetinu populace a jsou jednim z nejc¢astéjSich divoda pro
navstévu lékare. Celkem rozliSujeme asi 150 rdznych revmatickych chorob a syndrom(, které se mohou projevovat
bolesti muskuloskeletdlniho aparatu anebo fadou daldich, ¢asto pomérné nespecifickych, pfiznakl. Lékari se
v praxi samoziejmé setkdvaji pfedevsim s chorobami ¢astymi, jako jsou bolesti zad, osteoartréza, fibromyalgie
a lokalni mimokloubni syndromy (oznac¢ované také jako revmatismus mékkych tkani).

Imunitné zprostfedkovand zanétliva revmatickd onemocnéni jsou pomérné vzacnd. Tém nejcastéjsim, mezi ktera
patii revmatoidni artritida, spondyloartritidy, dnava artritida a ve vy3sim véku revmaticka polymyalgie, se budou
vénovat tato doporuceni. Casna diagnostika zanétlivych revmatickych chorob umozriuje zahajit u¢innou lé¢bu
dfive a tim zlepsit prognézu nemocnych. Uvodni pfiznaky se ale mohou u jednotlivych nemocnych vyrazné lisit
a proto je uréeni spravné diagndzy, zejména v ¢asnych fazich onemocnéni, obtizné. Ukolem praktického lékafe
neni presné urceni spradvné diagndzy, ale spise v¢asny zachyt a odeslani nemocnych s podezienim na zanétlivé
revmatické onemocnéni k odbornému vysetfeni.

Zakladni klinicka charakteristika revmatickych chorob

Pro vétSinu revmatickych onemocnéni nejsou k dispozici specifickd laboratorni nebo jind vysetfeni. Klicovou
roli pfi diagnostice revmatickych onemocnéni hraje fyzikalni vysetfeni a anamnéza. U vétsiny nemocnych Ize
po peclivém vysetfeni urcit pravdépodobnou diagnézu nebo alespon zafadit onemocnéni do 3irsi skupiny
pfibuznych syndrom(. Pfi vySetfovani nemocného s onemocnénim pohybového aparatu si pokladame ¢tyfi
zakladni otazky - jedna se o onemocnéni:

1. zanétlivé, nebo nezanétlivé;

2. akutni, nebo chronické;

3. kloubni, nebo mimokloubni;

4. kolik a které klouby jsou postizeny?

Pro zanétlivé procesy je charakteristicka bolest s nejvétsi intenzitou rano, nékdy nemocné budi v noci. Zanétliva
bolest byva spojena s vyraznou ranni ztuhlosti trvajici i nékolik hodin. Pritomny mohou byt i celkové pfiznaky, jako
jsou Unava, teploty a hubnuti. Laboratorné mlzeme zjistit elevaci reaktant(i akutni fdze nebo jiné abnormality
(napf. anemie). Naproti tomu bolest mechanického plvodu se typicky zhorSuje pfi zatézi a byva nejhorsi
v odpolednich hodinach a vecer. Nemocni s nezdnétlivou bolesti si mohou také stézovat na ranni ztuhlost, ta
vsak typicky trva nékolik minut nebo maximalné malo desitek minut. Déle je pfi formovani diferenciadlni diagnézy
tfeba zohlednit, zda se jednd o onemocnéni akutni s pribéhem trvajicim nékolik dni az tydnl (napf. dnavy
zachvat, virova artritida) nebo o chorobu chronickou trvajici déle nez Sest tydnd (napf. revmatoidni artritida,
osteoartrdza, systémova onemocnéni pojiva, fibromyalgie). Dllezity je také ¢asovy pribéh obtizi. Pro dnu je
typicky intermitentni pribéh s asymptomatickym obdobim mezi jednotlivymi zachvaty. Stéhovavé kloubni
obtize byvaji pfi virové a gonokokové artritidé. Osteoartréza a revmatoidni artritida maji typicky pribéh aditivni,
kdy k postizenym kloublm postupné pfibyvaji dalsi. Ne vSechny bolesti, které nemocny lokalizuje do oblasti
kloubu, jsou skute¢né zpusobené kloubnim procesem. V okoli kloubt se naléza fada dalsich struktur (napf. Slachy
a vazy, slachové pochvy, burzy, fascie, svaly), jejichz postizeni mlze zplsobovat obtize. V urcitych anatomickych
lokalizacich (rameno, loket) je periartikularni postizeni mnohem ¢astéjsi nez onemocnéni kloubu. Kloubni bolesti
byvaiji hiife lokalizovatelné a zhor3uji se pfi aktivnim i pasivnim pohybu ve viech rovinach. Casto jsou spojené
s otokem a s palpacni citlivosti celé kloubni stérbiny. Pfi zdnétech kloubu (artritida) byvaji klouby teplejsi nez
okoli, zarudnuti nemusi byt pfitomné. Pro periartikularni obtiZe je typicka bolest spise bodova, ktera se zhorsuje
pfi aktivnich pohybech zpUsobujicich napinani nebo stla¢ovani postizené struktury.

U nemocnych s kloubnim postizenim je dale tfeba rozlisit, zda se jedna o mono- nebo oligoartikuldrni postizeni
1-3 kloubu (napt. septicka artritida, dna, spondyloartritidy, osteoartréza, Lymeska boreliéza) nebo o onemocnéni
polyartikularni (napf. revmatoidni artritida, osteoartr6za, systémovy lupus erythematodes). Podstatna je také
distribuce kloubniho postiZeni. Distalni interfalangealni klouby byvaji postizené pfi osteoartréze a psoriatické
artritidé, ale ne pfi revmatoidni artritidé. Metakarpofalangeadlni klouby byvaji postizené pfi revmatoidni artritidé,
ale obvykle ne pfi osteoartréze. Odpovédi na vyse uvedené Ctyfi otazky ndm ve vétsiné pfipadd pomohou dobrat
se nejpravdépodobnéjsi diagndzy, kterou si mizeme nasledné ovéfit pomoci laboratornich a zobrazovacich
vysetfovacich metod.



2. REVMATOIDNI ARTRITIDA

Hefman Mann

Definice

Revmatoidni artritida je chronické systémové autoimunitni onemocnéni charakterizované zanétem kloubf,
které muze byt doprovazeno dalsimi mimokloubnimi projevy. Zplsobuje nejen vyznamné snizeni funkénich
schopnosti a kvality Zivota nemocnych, ale je spojena i s vyssi mortalitou. Nej¢astéjsi pficinou umrti nemocnych
s revmatoidni artritidou jsou kardiovaskularni onemocnéni vznikla v ddsledku akcelerované aterosklerézy.

Epidemiologie
Prevalence revmatoidni artritidy je odhadovéna na 0,5-1%, Zeny jsou postizeny asi 2-3x castéji nez muzi.
Onemocnéni mGze vzniknout v jakémkoliv véku, typicky ve ¢tvrté a paté dekadé véku.

Klinicky obraz

Revmatoidni artritida vétSinou zacind postupné v prabéhu nékolika tydnd az mésicl. Pro onemocnéni je
charakteristicky aditivni rozvoj symetrické polyartritidy, tj. k jednomu nebo nékolika postizenym kloublm se
postupné pridavaji dalsi, postihujici pfedevsim drobné klouby: zapésti, metakarpofalangealni (MCP), proximalni
interfalangedlni (PIP) a metatarzofalangedlni (MTP) klouby. Artritida velkych nosnych kloubt konéetin se obvykle
objevuje az po delsim priibéhu onemocnéni, ale u starSich nemocnych muze byt i prvnim projevem. Asi u 10 %
nemocnych muze revmatoidni artritida propuknout ndhle jako polyartritida s vyraznymi celkovymi pfiznaky.
Klouby postizené revmatoidni artritidou byvaji oteklé, teplé a citlivé na pohmat, zarudnuti nebyva pfitomno.
Bolesti kloubd byvaji horsi rano po probuzeni a jsou typicky spojené s ranni ztuhlosti, kterd trva desitky minut
az nékolik hodin. Revmatoidni artritida m{iZze byt provézena celkovymi pfiznaky, jako jsou Unava, nechutenstvi
a subfebrilie. Typické mimokloubni projevy onemocnéni (revmatické uzly, postizeni plic, srdce, o¢i, vaskulitida,
Feltyho syndrom) se obvykle objevuji az po delSim trvani choroby (Tabulka 1).

Diagnostika
Pro revmatoidni artritidu neexistuje zadny diagnosticky test. Jedna se o klinicky syndrom a diagndza je zaloZena
na anamnéze, fyzikalnim nalezu a vysledcich pomocnych vysetieni. Obvykle se pro potfebu diagnostiky pouzivaji
klasifika¢ni kritéria navrzena spolecné Americkou koleji revmatolog(i (ACR) a Evropskou ligou proti revmatismu
(EULAR) v roce 2010. Pfedpokladem pro pouziti ACR/EULAR kritérii u daného nemocného je pfitomnost klinicky
zjevné artritidy alespon jednoho kloubu, kterou nelze lépe vysvétlit jinou pfi¢inou. Onemocnéni Ize klasifikovat
jako revmatoidni artritidu pokud na zakladé zhodnoceni klinickych a laboratornich parametrd nemocny dosédhne
alespon 6 bodU z deseti moznych (Tabulka 2). U vétsiny nemocnych s revmatoidni artritidou je pfitomna elevace
zanétlivych parametr(l (sedimentace erytrocytd a C-reaktivniho proteinu), v krevnim obraze mGze byt i anemie,
trombocytdza a leukocytdza s neutrofilii. Revmatoidni faktory (RF) se vyskytuji asi u 2/3 nemocnych, nejsou ale
specifické pro revmatoidni artritidu. RF mohou byt pozitivni pfi fadé jinych onemocnéni, ale i u jinak zdravych
lidi. Prevalence vyskytu RF v populaci stoupd s vékem a ve véku =60 let se nespecificka pozitivita RF odhaduje
na asi 25 %. Dulezitou roli v diagnostice revmatoidni artritidy hraje prikaz protilatek proti citrulinovanym
proteindm (ACPA). V klinické praxi je rutinné dostupné a pomérné levné vysetieni protilatek proti cyklickému
citrulinovanému peptidu (anti-CCP). Hodnota vykonu vysetfeni je 314 bod(, coz je méné nez pro RF (RF-IgM
518 bodu). Tyto protilatky maji obdobnou senzitivitu jako RF, ale, na rozdil od RF, jsou pro revmatoidni artritidu
vysoce specifické a téméf se nevyskytuji u zdravych jedincl. Pfitomnost ACPA mUze predchazet rozvoji klinického
onemocnéni o nékolik let a, stejné jako pozitivita RF, je ukazatelem zavaznéjsiho priibéhu onemocnéni. Normalni
hodnoty reaktantd akutni faze ani negativni vysledek RF a ACPA ale revmatoidni artritidu nevylucuji. Vysetieni
protilatek proti streptolyzinu (ASLO) nehraje pfi diagnéze revmatoidni artritidy Zadnou roli a neni indikované.
Zakladni zobrazovaci metodou pfi vySetfovani nemocnych s revmatoidni artritidou zUstava i nadale rentgenova
skiagrafie (RTG). Standardné se provadéji snimky rukou i nohou, protoZe u ¢asti nemocnych mohou byt zmény
pfitomné jen na kloubech nohou, nékdy bez vyraznéjsich subjektivnich pfiznak(. Charakteristickym nalezem
u revmatoidni artritidy je zdzeni kloubni Stérbiny a pfitomnost margindlnich kostnich erozi. Tyto zmény se
objevuji az po deldim trvani onemocnéni, a proto u nemocnych v €asnych fazich choroby byvaji RTG snimky
bez abnormalit. Ultrasonografie a magnetickd rezonance (MR) maji vétsi senzitivitu pfi detekci kostnich erozi
a umoznuji detailnéjsi zobrazeni mékkych tkani, ale v bézné praxi se zatim pfilis nevyuzivaji.

Diferencialni diagnostika

V Casnych stadiich onemocnéni je diferencidlni diagnostika pomérné Sirokd (Tabulka 3). V prvni fadé je tfeba
odlisit zanétlivy proces pfi revmatoidni nebo jiné artritidé od mnohem castéjsi nezanétlivé osteoartrézy. Je tieba
si ovsem uvédomit, Ze vzhledem k vysoké prevalenci osteoartrézy se obé onemocnéni mohou vyskytovat zarover.
Urc¢itym diagnostickym voditkem muze byt distribuce obtizi (Obrazek 1). Artritidu metakarpofalangeanich
a metatarzofalangedlnich kloubU Ize jednoduse odhalit pomoci tzv. testu pficného stisku (Obrazek 2). Artritida



téchto kloubl je v ¢asnych fazich revmatoidni artritidy ¢asta a osteoartréza je obvykle nepostihuje, bolestivost pfi
stisknuti tedy vede k podezfeni na moznou revmatoidni artritidu.

Periferni spondyloartritidy se typicky projevuji asymetrickou oligoartritidou. Pfi spondyloartritidé muze byt
navic pfitomné postiZzeni sakroiliakalnich kloubl a patefe, pfipadné dalsi klinické projevy (napf. psoridza, akutni
predni uveitida, daktylitida), které nejsou typické pro revmatoidni artritidu. Revmatoidni faktory, ACPA ani jiné
autoprotilatky se u nemocnych se spondyloartritidami obvykle nevyskytuji. Artritida pfi systémovém lupusu
erytematodes (SLE) mdze mit podobnou distribuci jako revmatoidni artritida, otoky kloubd a ranni ztuhlost
byvaji méné vyrazné. SLE typicky zac¢ind v nizsim véku nez revmatoidni artritida a nemocni mivaji postizeni
daldich orgdnd (napf. fotosenzitivita, motylovity exantém, serozitida, glomerulonefritida), po kterém je nutno
aktivné patrat. Nemocni se SLE maji pozitivni antinukledrni protilatky. Revmatickd polymyalgie postihuje starsi
nemocné a typicky zpUlsobuje zanétlivé bolesti pletence ramenniho a panevniho, nékdy mize byt pfitomna
i periferni artritida. Pfi revmatické polymyalgii byvaji vyrazné zvysené reaktanty akutni faze a onemocnéni neni
spojené s pozitivitou autoprotilatek. U nemocnych s revmatickou polymyalgii je tfeba vyloucit pfidruzenou
obrovskobunécnou arteritidu, ktera se vyskytuje v asi 20 % pripad0. Klasické dnavé zachvaty vétsinou necini vétsi
diagnostické obtize, ale chronicka polyartikularni dnava artritida ma nékdy klinicky pribéh podobny revmatoidni
artritidé. MUze se vyskytnout u postmenopauzélnich Zen; zvlasté u starSich muzd se seronegativni polyartritidou
je tfeba na toto onemocnéni myslet. Vzacné miZze byt periferni artritida i paraneoplastickym projevem dosud
nediagnostikovaného maligniho onemocnéni. Rada vir(i (napf. parvovirus B19, HCV, HBV, HIV, SARS-CoV2, rubeola
a alfaviry) mize zplsobovat artritidu. Virova artritida vétSinou zacina nahle, mGze byt doprovézena vyrazkou a/
nebo horeckou a obvykle odezni samovolné do 6 tydn(.

Lécba

Lécba revmatoidni artritidy patfi do rukou revmatologa. Onemocnéni samotné z(istdva ve vétsiné pfipadi
nevylécitelné, ale pfi v€asném zahajeni lécby lze u vétSiny nemocnych usilovat o dosazeni klinické remise
a zabranéni vzniku nevratného poskozeni. V souc¢asné dobé je nejdilezitéjsi slozkou 1é¢by revmatoidni artritidy
farmakoterapie. Zdkladem [é¢by je pravidelné sledovani aktivity onemocnéni pomoci kompozitnich index
(Tabulka 4) a nasledna uprava medikace s cilem dosazeni remise nebo alespon nizké klinické aktivity.

NSA jsou uzivdna predevsim pro symptomatickou Ulevu a neovliviuji priibéh onemocnéni, neni vhodné
je podavat dlouhodobé. Celkové podavané glukokortikoidy, obvykle v malych davkach (ekvivalent < 7,5 mg
prednisonu denné), maji zrejmé chorobu-modifikujici efekt v pocatku onemocnéni a slouzi predevsim k preklenuti
doby do nastupu uUcinku chorobu-modifikujicich 1é¢iv nebo jsou podavany prechodné v obdobi vyssi aktivity
onemocnéni. Dlouhodobé podéavani i nizkych davek glukokortikoidld je spojeno s rizikem nezadoucich ucinku
a proto neni vhodné. U pacientd s aktivitou malého poctu kloubtd Ize s vyhodou vyuzit lokdIni aplikace
glukokortikoidd do postizenych kloubd.

Zékladem farmakoterapie revmatoidni artritidy jsou tzv. chorobu-modifikujici lé¢iva, ktera ovliviuji pribéh
onemocnéni a zpomaluji rentgenovou progresi. Jejich podavani by mélo byt zahdjeno v okamziku stanoveni
diagnézy revmatoidni artritidy. Bylo prokazéno, Ze i, pomérné kratké, tfimési¢ni zpozdéni zahdjeni lécby
témito Iéky vede k vyznamnému rozdilu v dlouhodobé prognéze. Lékem volby je methotrexat. Pokud dojde
k selhdni 1é¢by prvnim chorobu-modifikujicim [é¢ivem, mlZeme zvolit jiné (leflunomid, sulfasalazin, pfipadné
hydroxychlorochin), podavat kombinaci nékolika zéroven anebo zahajit Ié¢bu tzv. cilenou (biologicka [é¢ba nebo
inhibitory janusovych kindz). V¢asné nasazeni cilené 1é¢by je vhodné zvlasté u nemocnych s vysokou aktivitou
onemocnéni a/nebo s rizikovymi faktory nepfiznivého vyvoje.

Lécba revmatoidni artritidy by méla byt komplexni. Jeji soucdsti musi byt také Iécba bolesti, fyzioterapie
a lécebna rehabilitace. U nemocnych se strukturdlnim poskozenim mohou byt indikovany chirurgické zakroky
véetné kloubnich nahrad. Dilezita je také diagnostika a Ié¢ba pFidruzenych onemocnéni (napt. kardiovaskularni
onemocnéni, deprese). Lazenska lécba je vhodnd predevsim v obdobi nizsi aktivity onemocnéni. Komplexni
lazefskou 1é¢bu v rozsahu 28 dn(i jednou v kalendafnim roce Ize poskytnout nemocnym na zakladé doporuceni
revmatologa od Il. stadia choroby s funkénim postiZzenim tfidy ,B".

Kritéria pro odeslani ke specialistovi

Z hlediska praktického Iékafe je nejdllezitéjsi odlisit projevy revmatoidni artritidy od béznéjsi osteoartrézy
drobnych ru¢nich kloubt (tabulka 2). Vysetfeni revmatologem je naléhavé indikovano u nemocnych s otokem
alespon 1 kloubu, s postizenim metakarpofalangedlnich nebo metatarzofalangealnich kloub( (Ize ovéfit testem
pfi¢ného stisku) a s ranni ztuhlosti trvajici alespor 30 minut (obrazek 1). Aby nedochazelo ke zbyte¢nému zdrzeni
nebo chybné interpretaci vysledk(, nemusi odesilajici 1ékaf u téchto nemocnych provadét zadna laboratorni
vysetfeni ani rentgenové snimky. Idedlni je zajisténi vysetieni v ambulanci ¢asné artritidy, pfipadné na zakladé
individudIni domluvy s revmatologem. Pfed vysetienim specialistou neni vhodné zahajovat Ié¢bu chorobu-
modifikujicimi antirevmatickymi léky (DMARD) ani glukokortikoidy. K symptomatické ulevé Ize podavat NSA.



Posudkové hledisko

V obdobi vyssi klinické aktivity revmatoidni artritidy mdze byt, v zavislosti na vykonavaném povolani, indikovana
kratkodoba pracovni neschopnost. Pfi stanoveni miry poklesu pracovni schopnosti u nemocnych s revmatoidni
artritidou je tfeba zohlednit pfedevsim aktivitu onemocnéni, pfitomnost strukturalniho poskozeni a omezeni
funkénich schopnosti nemocnych. Pfi hodnoceni aktivity revmatoidni artritidy se pouzivaji validizované
kompozitni indexy (Tabulka 4), morfologické stadium je zalozeno na RTG ndlezu, pro hodnoceni funkéniho
omezeni se v praxi uziva dotaznik HAQ (Health Assessment Questionnaire). Zarovern je nutno prihlédnout i k délce
trvani onemocnéni, k odpovédi na Iécbu a k pfitomnosti mimokloubnich projev(, systémovych komplikaci
a komorbidit. Posudkové hledisko je uvedeno v tabulce 5.

Tabulka 1: Mimokloubni projevy revmatoidni artritidy

Plicni: revmatické uzly, pleuritida, intersticidlni plicni proces

Oc¢ni: sucha keratokonjuktivitida, episkleritida a skleritida

Kozni: revmatické uzly, palmarni erytém, vaskulitida, pyoderma gangrenosum, viedy dolnich koncetin
Kardiovaskularni: perikarditida, chlopriové vady, pfevodni poruchy

Neurologické: Gzinové syndromy, cervikalni myelopatie, periferni neuropatie, mononeuritis multiplex
Dalsi: amyloiddza, splenomegalie, lymfadenopatie

Tabulka 2: ACR/EULAR klasifika¢ni kritéria pro Tabulka 4: Kompozitni indexy uzivané pi#i hodnoceni
revmatoidni artritidu z roku 2010 aktivity revmatoidni artritidy

Z3kladni podminkou je pfitomnost klinicky patrné artritidy Aktivita
(qtok a citlivost klovub’u'), kte'rc.>u n’elze. vysvétlit jinou remise stiedni
diagnézou. Onemocnéni je klasifikovdno jako revmatoidni
artritida pfi dosaZeni = 6 bod( z deseti moznych. <2,6 2,6-3,2 |>3,2-51 | >5,1
PARAMETR | BODY <33 >3,3-11 | >11-26 | >26
KLOUBY (0-5 bod) <28 >2,8-10 | >10-22 | >22
1 velky 0 DAS28= 0,56 x (TJC28)+0,28 x 1/(5JC28)+0,70 x In(FW)+0,014 x GH
3 SDAI =SJC28 + TJC28 + MDVAS + GH + CRP

2-10 velkych 1 CDAI = SJC28 + TJC28 + MDVAS + GH

R . . . TJC28: pocet citlivych kloubt z 28, SJC28: pocet oteklych kloubt z 28,
1-3 malych (s nebo bez postizeni velkych) 2 FW: sedimentace erytrocytli za 1 hodinu, CRP: C- reaktivni protein, GH:
4-10 malych (s nebo bez postizeni velkych) 3 celkové hodnoceni nemocnym na vizuélni analogové 3kale, MDVAS:

" B hodnoceni aktivity Iékafem na vizudlni analogové skale

> 10 (alespori 1 maly kloub) 5
SEROLOGIE (0-3 bodd)
RF a ACPA oboji negativni 0
Alespon jeden z RF a ACPA nizce pozitivni
Alespon jeden z RF a ACPA vysoce pozitivni 3
TRVANI PRIZNAKU (0-1 bod)
< 6tydna 0
> 6 tydna 1
REAKTANTY AKUTNI FAZE (0-1 bod)
Normalni hodnota CRP a FW 0
ZvySena hodnota CRP nebo FW 1
Maximum celkem 10

ACPA: protilatky proti citrulinovanym peptidm, CRP: C reaktivni
protein, FW: sedimentace erytrocyt(, RF: revmatoidni faktory
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Tabulka 5: Posudkové hledisko

Index aktivity | pokles

Funk¢ni . R . .
e Mira postizeni a funkéniho pracovni
postizeni : q
omezeni schopnosti (%)
lehké formy,
Lehké zfidka recidivujici, s trvalou lehkou poruchou funkce nékolika kloub(, DAS 28 < 2.6 10-15
L . . L HAQ 0-0,5
stavy v remisi, bez vyraznéjsich zndmek aktivity
pomalu progredujici formy,
lehka az stfedni porucha funkce, nékteré denni aktivity vykonavany
Stiedné tézké s obtizemi, s vyuzitim kompenzac¢nich mechanisma a prostredkd, DAS 28 < 3,2 20-35
aktivita trvale nizkd, mozna obcasna vzplanuti, stavy bez orgdnového HAQ>05<1,0
poskozeni a systémovych projevQ, rentgenova prechodna progrese
minimaln{
stfedné tézké formy,
stfedni az vyraznéjsi porucha funkce hornich a/nebo dolnich koncetin,
Té3ké podstatné snizeni celkové vykonnosti, nékteré denni aktivity omezeny, | DAS 28 > 3,2 40-60
piitomny deformity a kloubni deformace, svalové atrofie, Slachové HAQ>1,0<1,5
problémy, aktivita zpravidla stfedni az vysok3, trvala rentgenova
progrese
tézké formy,
tézka porucha funkce, tézké snizeni celkové vykonnosti, vétsina DAS 28 > 5.1
Velmi tézké dennich aktivit omezena, destrukce a deformity kloub(, komplikace ! 70
. . . . X HAQ > 1,5
(nekrdzy, subluxace, ankylézy, destrukce), vyrazna rentgenova progrese,
aktivita vysoka (u pozdni formy mze jiz aktivita poklesnout)

DAS28: Diseas Activity Score - skore aktivity nemoci (hodnotici 28 kloubt); HAQ: Health Assessment. Questionnaire — dotaznik na zhodnoceni
zdravotniho stavu

onemocnénich

DIP: DA, PsA

PIP: OA, RA, PsA

MCP: RA

1.CMC: OA
zapésti: RA, dna

DeQuervainova
tenosynovitida

CMC: karpometakarpalni skloubeni, DIP: distalni interfalangedlni klouby, PIP:
proximalni interfalangealni klouby, MCP: metakarpofalangealni klouby, OA:
osteoartrdza, PsA: psoriaticka artritida, RA: revmatoidni artritida

Obrazek 2: Test pricného stisku metakarpofalangealnich (a)
a metatarzofalangealnich (b) kloubu. Test pfiéného stisku je
jednoducha metoda k odhaleni mozného zanétu u nemocnych

s revmatoidni artritidou.




3. SPONDYLOARTRITIDY

Ladislav Senolt

Definice

Spondyloartritidy (SpA) zahrnuji heterogenni skupinu zanétlivych revmatickych onemocnéni, ktera maji obdobné
klinické projevy - projevuji se zanétlivou bolesti, postihuji pfevazné osovy skelet, mohou se projevit i artritidou
perifernich kloub{, entezitidou (zdnétem v misté Uponu Slach a vaz() ¢i daktylitidou (parkovité prsty), vétsinou
dolnich koncetin. Charakteristické jsou pro celou skupinu mimokloubni projevy - psoridza, akutni predni uveitida
a nespecificky stfevni zanét (ulcerézni kolitida nebo Crohnova nemoc). Podle pfevazujiciho postizeni se déli na
axidlni a periferni SpA. Rozezndvame neradiografickou axialni SpA a radiografickou axialni formu nemoci zndmou
jako ankylozujici spondylitida (dfive nazyvana Bechtérevova nemoc). Mezi periferni SpA fadime psoriatickou
artritidu, enteropatickou artritidu, reaktivni artritidu a juvenilni formu SpA.

Epidemiologie

Celkova prevalence vsech forem SpA v populaci je odhadovédna na 1-2 %. Axidlni forma predstavuje asi
2/3 pripadd, a je tedy nejcastéjsi, podil neradiografické a radiografické axialni SpA je pfiblizné stejny. Nejcasté;jsi
z perifernich SpA je psoriatickd artritida. Axidlni SpA typicky zac¢inad ve véku mezi 25. a 30. rokem Zivota, vznik
v obdobi adolescence neni vyjimkou. Dulezité je zdUraznit, Ze mezi prvnimi pfiznaky a diagnézou nemoci je
stale pfiblizné 5-8 let zpozdéni. Radiograficka forma axialni SpA postihuje asi 2-3 krat castéji muze nez Zeny, ale
u neradiografické axialni SpA tento pomér neplati, a zeny jsou dokonce postizené o néco castéji nez muzi. Tuto
skutec¢nost je potfeba zdlraznit, protoze u Zen je diagndza axialni SpA ¢asto urcena s vyraznéjsim zpozdénim nez
u muzt. Psoriaticka artritida postihuje pfiblizné 20-30 % nemocnych s lupénkou, mé podil muzd a Zen vyrovnany
a nejcastéji vznika mezi 35. az 50. rokem. Genetickd dispozice je nejvice vyjadrena u axidlni SpA, charakteristicka
je asociace s antigenem HLA-B27.

Klinicky obraz

Bolesti zad jsou hlavnim pfiznakem axidlni SpA - jsou zpUlsobené zanétem sakroiliakdlnich kloubd nebo patere
a promitaji se do lumbalni nebo lumbosakralni oblasti. Pro axidlni SpA je charakteristickd tzv. zdnétlivd bolest,
predstavuje prvni manifestaci u 75 % nemocnych, typicky se objevuje u mladsich osob, v drtivé vétsiné pfipad
pred 45. rokem véku. Bolest byva tupd, ndstup obtiZi pozvolny a pribéh chronicky, bolest zpravidla nemocného
probouzi v noci a je spojena s ranni ztuhlosti (> 30 min), horsi se béhem klidu a naopak se zmirnuje po rozcviceni
nebo pii uziti NSA. Intenzita bolesti se mize lisit, charakteristicky jsou obtize trvalé, ale mohou se stfidat i obdobi
relapsd a remisi.

V populaci je bolest zad velmi ¢asty pfiznak - nejcastéji se jednd o akutné vzniklé obtize, které obvykle odezni
v horizontu nékolika tydnd az mésicu. Vétsina chronickych bolesti zad ma jiné pficiny, asi jen v 5 % pfipadl se
jedna o projevy axidlni SpA. Z téchto dlvodd neni Unosné, aby kazdého pacienta s bolestmi zad vysetfoval
revmatolog. Je tfeba mit na paméti, ze bolesti u nemocnych s axidlni SpA maji zpravidla jiny charakter nez
béznéjsi mechanickd bolest zad u degenerativnich onemocnéni patere, ktera byva vétSinou vazédna na pohyb.
Rozdil mezi zanétlivou a mechanickou bolesti zad je shrnut v tabulce 6. Pfi herniaci intervertebralniho disku
s kompresi odstupujiciho nervového kofene ¢i durdlniho vaku maji pacienti prudkou bolest, ¢asto vystrelujici
a zavislou na poloze. V tomto pfipadé je obvykle mozné najit polohu, kdy bolest v zadech neni, zatimco zanétliva
bolest zad je typicky klidova.

Periferni artritida je u SpA typicky asymetrickd, oligoartikuldrni (< 4 klouby) a vétsinou postihuje dolni
koncetiny. V nékterych pfipadech se muze jednat o monoartritidu. Nej¢astéjsi hydrops kolenniho kloubu je
typicky pro reaktivni nebo enteropatickou artritidu, ale mize byt také prvnim pfiznakem axiélni SpA, dfive nez se
objevi bolesti zad. Kloub je vétsinou vyrazné natekly a bolestivy. U psoriatické artritidy obvykle pfredchazi lupénka
rozvoj kloubniho postiZeni, které m{ze mit rozli¢né projevy. Mohou byt postizeny dolni i horni kon¢etiny, artritida
muze byt i symetricka a polyartikularni, klinicky téZko odlisitelnd od revmatoidni artritidy. Stejné jako u jinych
zanétlivych onemocnéni je maximum potizi pfi psoriatické artritidé zpravidla po ranu. V nékterych pfipadech
artritida postihuje preferen¢né distélni interfalangealni klouby, které byvaji oteklé, silné bolestivé a nékdy
i zarudlé. Zanét kloubt v této oblasti je zpravidla spojen s nehtovou psoriazou, kterd se projevuje dolickovanim
aryhovanim nehtd, nékdy zlutocervenymi (olejovymi) skvrnami nebo zbélenim nehtu (leukonychie). Mlze vznikat
hyperkeratéza neboli zhrubnuti kiize pod nehtovou ploténkou, které mize vést k odlouceni nehtu (onycholyza).
Vzacnéji se muze rozvinout mutilujici artritida zpUsobujici osteolytické destrukce falang s teleskopickym
zkracenim prst0, pfipominajici piratsky dalekohled.

Entezitida je bolestivy zanét v misté Uponu 3lach, vazd, fascii nebo kloubniho pouzdra do kosti. Jedna se
o charakteristicky a nékdy i prvni projev SpA. Klinicky se projevi bolesti v misté Uponu, ztuhlosti a nékdy otokem.
Nejcastéjsi je tendinitida Achillovy Slachy a plantérni fasciitida, proto u nemocnych aktivné patrdme po anamnéze
bolesti pat. Casto také vidame postizeni epikondyld, trochanteru nebo pately a kostochondralniho spojeni,
zasazené entezitidou byvaji také vazivové prstence meziobratlovych plotének annulus fibrosus.
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prstu a otokem mékkych tkani. Jedna se o klinicky projev charakteristicky pro celou skupinu SpA, ktery ale neni
zcela specificky pro SpA a mize se vyskytovat napf. u dny, sarkoidézy, tuberkulézy a jinych infekci.
Extraartikularni manifestace jsou pro skupinu SpA charakteristické, patfi mezi né psoridza, akutni predni
uveitida a idiopaticky stfevni zanét (Crohnova choroba a ulcerézni kolitida). Pfiblizné tfetina pacientd s axialni
SpA ma alespon jednu epizodu akutni pfedni uveitidy, asi 20 % vyvine psoridzu a pfiblizné 5 % aktivni stfevni
zanét. Akutni pfedni uveitida mlze predchdzet rozvoji SpA. Zhruba 20-30 % jedincl s psoridzou plné vyvine
psoriatickou artritidu, kozni syndrom pfiblizné ve 2/3 pfedchdzi rozvoj artritidy. Crohnova choroba nebo ulcerézni
kolitida mohou byt provazeny rozvojem artritidy v méné nez 10-20 % pfipadu, vétSinou postihuji kolena nebo
kotniky a koreluji s exacerbaci stfevniho zanétu. V mensim méfitku mohou postihovat i ru¢ni klouby, kdy byva
pribéh chronicky a ¢astéji nezavisly na aktivité stfevniho zanétu. Charakteristickym a ¢asto asymptomatickym
kardiovaskularnim postizenim u SpA je dilatace kofene aorty (typicky u ankylozujici spondylitidy, méné ¢&asto
u reaktivni nebo psoriatické artritidy) s naslednou aortalni regurgitaci a prevodni poruchy.

Diagnostika

Casné ur¢eni spravné diagndzy a zahajeni lé¢by vede k lepsi progndze a zaroven omezuje zbyteéné diagnostické
a terapeutické intervence. Rentgenové zmény potfebné pro diagnostiku ankylozujici spondylitidy (tabulka 7) se
zpravidla objevuji az za nékolik let po za¢atku pfiznak(, kdezto magneticka rezonance dokaze zachytit probihajici
zanét v oblasti sakroiliakdIniho skloubeni ¢asné a diky tomu umoznuje ucinit diagnézu onemocnéni ve fazi, které
fikame neradiografickd (obrazek 3). Diagnostika je klinicka, a ¢ini ji revmatolog na podkladé klasifikacnich kritérii
pro axialni SpA (tabulka 8) v kontextu klinickych pfiznakd (bolest zad), laboratornich parametri (CRP a HLA-
B27) a zobrazovacich metod (RTG nebo MR). Zakladni podminkou pouziti klasifikacnich kritérii pro axialni SpA
je pfitomnost chronické bolesti zad trvajici déle nez 3 mésice, ktera se objevila pfed 45 rokem véku. Samotna
pozitivita HLA-B27 neni diagnostickd, protoze pfiblizné 8 % zdravych jedincli ma antigen HLA-B27 pozitivni.
Hodnota vykonu vysetfeni HLA-B27 pomoci metody priitokové cytometrie je 354 bod(.

Periferni SpA je diagnostikovdna na podkladé klasifika¢nich kritérii (tabulka 8) u nemocnych s artritidou,
daktylitidou nebo entezitidou a kterd se opiraji o pfitomnost nékterého z mimokloubnich projevl (uveitida,
psoridza, nespecificky stfevni zanét), pfedchozi infekce (urogenitdlniho nebo gastrointestinalniho traktu),
pozitivity HLA-B27 nebo prlikazu sakroiliitidy; pfi diagnostice Ize vyuZit i Udaj o zanétlivé bolesti zad nebo
pozitivni rodinné anamnéze na SpA. Pfi podezieni na reaktivni artritidu, nej¢astéji tedy hydrops kolenniho kloubu
u mladsiho jedince, je vhodné provést prikaz Chlamydia trachomatis metodou PCR v prvni porci ranni moci
nebo stér z uretry/cervixu. Systémova protilatkova odpovéd na urogenitalni infekci je slabsi a sérologické testy
castéji negativni. Pfi akutni enteritidé |ze provést kultivaci ze stolice na stfevni patogeny (napf. salmonela, shigella,
yersinia nebo campylobacter) nebo pozdéji sérologické vysetfeni - silnou protilatkovou odpovéd vyvolavaji
zpravidla infekce salmonelou a yersinii. Infekce vétSinou predchazi 1-6 tydnu pred kloubni manifestaci, ale castéji,
zejména urogenitalni infekce, mdze probihat asymptomaticky nebo jen s minimalnimi pfiznaky.

Diferencialni diagnostika

Diferencialni diagnostika bolesti dolnich zad je pomérné Sirokd. Prostd bolest zad po nadmérné fyzické
namaze je extrémné Castd, byva navozena napf. natazenim svall nebo vazd, blokddou Zeber, obratld nebo
sakroiliakalnich kloubt. Casto se jedna o bolest akutni, ktera vétsinou odezniva do 2-4 tydnd. V mladém véku
se u stavu po probéhlé Scheuermannové nemoci Castéji setkavame s bolestmi bederniho Useku jako s nasledkem
¢asnych degenerativnich zmén, véetné herniace meziobratlové ploténky. U zen po porodu je pomérné casta iliitis
condensans, pro kterou je charakteristicka triangularni skleréza iliacké kosti v oblasti dolni ¢asti sakroiliakalniho
kloubu na prostém rentgenovém vysetieni. Casté jsou poulrazové zmény, stenéza kandlu bederni pdtefe nebo
dysfunkce sakroiliakdlniho kloubu vedouci k poruse hybného systému. Jedna se o mechanické pficiny, které jsou
zpravidla provazeny bolesti pfi pohybu. Ve vy3sim véku ¢inni ¢asto potize radiologicky popis u difuzni idiopatické
skeletdIni hyperostézy (DISH, Forestierova nemoc). Nutné je myslet na pfipadnou viscerdini bolest, infekce nebo
nddorovd onemocnéni. Pri diferencidlni diagnostice chronické bolesti zad mize pomoci zvysené CRP a pozitivita
HLA-B27. Je tfeba mit na paméti vyse uvedenou nizsi specificitu HLA-B27.

U periferni SpA je nutné odlisit jednotlivé nosologické jednotky mezi sebou. Polyartikularni pribéh psoriatické
artritidy pfipomind revmatoidni artritidu a pfi postizeni distalnich ¢lankl je nékdy slozité odlisit erozivni
osteoartrézu. V pripadech monoartikuldrniho postizeni je nutné odlisit krystaly indukované artropatie, septickou
artritidu nebo Lymeskou boreliézu.

Lécba
Pfed vysetfenim specialistou Ize nemocnym podat nesteroidni antirevmatika (NSA), jejichz dobry efekt muze
pomoci pfi diagnostice a zaroven se jedna o Iék prvni volby tohoto onemocnéni.

Péce o pacienty se SpA je komplexni, vyzaduje kombinace farmakologického a nefarmakologické pfistupu.
doba podavéni je individudlni, pfi symptomech a zvyseném CRP se doporucuje podavani kontinudlni. Na
druhé strané ale na axidlni formu nejsou ucinné celkové podavané glukokortikoidy ani chorobu-modifikujici



antirevmatické léky. Proto se jiz pfi selhani uc¢inku NSA u aktivni axidlni formy doporucuje zahdjit biologickou
Ié¢bu. V pfipadé entezitidy nebo daktylitidy Ize pristoupit k lokdIni instilaci glukokortikoidu a u aktivni periferni
artritidy se podavaji chorobu-modifikujici antirevmatické Iéky jako u revmatoidni artritidy, nejcastéji sulfasalazin
nebo methotrexat. Pfi nedostatecném ucinku, intoleranci nebo kontraindikaci je mozné doporucit biologickou
lé¢bu. V soucasnosti se zejména na podkladé delsi zkusenosti doporucuji v prvni linii TNF inhibitory (infliximab,
adalimumab, etanercept, golimumab nebo certolizumab pegol) a pfi jejich selhdni je ve druhé linii mozné
podat IL-17 inhibitory (secukinumab nebo ixekizumab). Pfes |é¢ebny pokrok je tfeba mit na paméti, Ze se jedna
o nevylécitelnd onemocnéni vyzadujici v naprosté vétsiné pripadl 1écbu trvalou.

Nezbytnd je edukace a aktivni zapojeni pacienta, pravidelné cviceni a rehabilitace. Po kineziologickém vysetieni
fyzioterapeutem je v pfipadech axidlni SpA sestaven kratkodoby a dlouhodoby plan fyzioterapie. Na pocatku
je dulezité zachovat, pfipadné obnovit pruznost sakroiliakdlnich kloub( a stejné tak rozsah hybnosti patefe
a kloubd. Provadi se techniky mékkych tkani, mobilizace, protahovani, vyuziva se post-izometricka relaxace,
v nékterych pfipadech i posilovani oslabenych svalovych skupin. Dulezita je aktivace hlubokého stabiliza¢niho
systému. Kromé individudlni fyzioterapie je oblibené a ucinné skupinové cviceni. Pro zvySovani télesné kondice
jsou vhodné pfimérené sportovni aktivity, nevhodné jsou silové a kontaktni sporty nebo aktivity spojené s tvrdymi
doskoky nebo dopady. Velmi vhodné je plavani. Je tieba zd(raznit, Ze dllezité je samostatné kazdodenni cviceni.
Rehabilita¢ni 1é¢ba periferni SpA se Fidi stejnymi pravidly jako u revmatoidni artritidy.

Komplexni lazenska 1é¢ba na dobu 28 dnli muze byt indikovana pacientlim pouze s radiografickou axialni SpA,
pokud je soustavné lé¢ena v ramci ambulantni péce a m{iZze byt opakovana jednou ro¢né. U psoriatické artritidy
je tomu podobné, podminkou je erozivni postizeni kloubl a funkéni omezeni tfidy B jako u revmatoidni artritidy.

Kritéria pro odeslani ke specialistovi

Pfes snahy o uplathovani rGznych referen¢nich algoritm a vyuziti magnetické rezonance je diagnéza axialni SpA
stale ur¢ovana za nékolik let po zacatku prvnich pfiznak{. Diagnostické zpozdéni je ¢asto podminéno rdznymi
faktory, nejcastéji to je nizky vék v dobé vzniku pfiznak(, Zzenské pohlavi, nepfitomnost HLA-B27 nebo naopak
pfitomnost psoridzy. Je tfeba zduraznit, Ze nepfitomnost HLA-B27 nebo normalni reaktanty akutni faze nevylucuji
diagndézu SpA. Mezi dalsi faktory pfispivajici ke zpozdéni v diagnostice patfi pomald progrese nemoci, relativné
dobra odpovéd na NSA, nedostatecné povédomi o SpA a referencnich strategiich, ale také odeslani pacientl na
jiné pracovisté, napf. na ortopedii, a ¢asto i limitovany pfistup k revmatologickému vysetfeni.

Protoze pro ¢asnou diagnostiku onemocnéni nenik dispozici Zadny jednoduchy a spolehlivy test, Iékafdim prvniho
kontaktu je tak velmi dulezité poskytnout jednoduché referencni strategie, které by umoznily identifikovat
nemocné s axialni SpA a odeslat je k odbornému vysetfeni. Pro Ucely referencnich strategii bylo vyvinuto nékolik
postupll s rizné vysokou senzitivitou a specificitou. V poslednich letech navrhovala Ceska revmatologicka
spole¢nost nejvice Ucelnou tzv. Berlinskou strategii, kdy pro odeslani k revmatologovi je podminkou chronicka
bolest zad (trvajici déle nez 3 mésice) se zaCatkem pred 45. rokem pfi splnéni alespon jednoho z uvedenych
kritérii: zanétlivy charakter bolesti zad, pozitivita HLA-B27 nebo prokézana sakroiliitida na rentgenovém snimku
nebo magnetické rezonanci (obrazek 4). Podobné jako u revmatoidni artritidy je vSak zobrazovaci vysetieni
vhodné ponechat na odborné pracovisté.

V prvni linii neni ¢asto vysetfeni HLA-B27 provadéno a vyuziti zanétlivé bolesti jako jediného parametru
pro odeslani pacienta k odbornému vysetfeni ma pomérné nizkou senzitivitu a specificitu. Z tohoto divodu
doporucujeme pouzit neddvno navrzeny algoritmus kombinujici vice jednoduchych parametrd, ktery ma
pomérné vysokou senzitivitu (91 %) pfi lepsi specificité (67 %). Je mozné vyuzit tfi jednoduché parametry, které
vyznamné zlep3uji zachyt onemocnéni: ,dobrd odpovéd na NSA’, ,ranni ztuhlost > 30 minut” a ,zvy3ené CRP”
(obrazek 4).

PFi pozitivité HLA-B27 nebo pfi dobré odpovédi na NSA, ranni ztuhlosti > 30 minut a zvyseném CRP u jedinct
s chronickou bolesti zad ma priblizné kazdy tieti odeslany jedinec diagnézu axialni SpA. To znamenj, ze dvé
tretiny jedinc nemaji uvedenou diagnézu i pfi pozitivité téchto parametrd. Pokud jsou ale tyto parametry vyuzity
v kombinaci s ostatnimi klinickymi pfiznaky (tabulka 8), tak se zachyt onemocnéni podstatné zvysuje.

U periferni SpA neexistuji jednotné referencni strategie kdy odeslat nemocného k odbornikovi jako u axidlni
formy onemocnéni. Nej¢astéjsim typem je psoriatickd artritida. Pro pacienty s psoridzou existuje nékolik
screeningovych dotaznikd, které je mozné vyuzit jako nastroje pro ¢asnou diagnostiku rozvoje artritidy. Jejich
vyuziti je vhodné u pacientl s psoridzou, ale i s pozitivni rodinnou anamnézou. Prakticky je mozné se cilené
dotazovat na bolesti kloub(, na pacientem pozorovany otok kloubd, pfipadné otok celého prstu, bolest nebo
otok Achillovy $lachy, probouzeni v noci pro bolesti zad a nutnost uzivani NSA.

Posudkové hledisko

Posuzovani pracovni schopnosti ma dva hlavni aspekty: 1) rozhodnuti o kratkodobé pracovni neschopnosti
a 2) posouzeni miry poklesu pracovni schopnosti z dlouhodobého hlediska. V aktivni fazi onemocnéni, ¢asto
na zacatku nebo kdykoliv pfi vzplanuti, je vhodné doporucit na 1-2 mésice klidovy rezim a fyzické Setfeni.
Pfipadnou invaliditu je mozZné posuzovat individualné, nejdfive po ro¢nim pribéhu nemoci. Posudkové hledisko
invalidity zohlednuje zanétlivy charakter onemocnéni, rozsah postizeni a to jak patere, tak perifernich kloub(
nebo mimokloubnich projev(, véetné orgdnového postizeni, uvadi se soucasnd aktivita onemocnéni podle
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indexu BASDAI (Bath Ankylosing Spondylitis. Disease Activity Index) nebo ASDAS (Ankylosing Spondylitis Disease
Activity Score), funkéni postizeni s rozsahem hybnosti a popisem omezeni, pro které se vyuzivd dotaznik HAQ
(Health Assessment Questionnaire), uvadi se soucasna terapie, pfipadné nezadouci projevy nebo kontraindikace,
hodnoti se komplikace onemocnéni, pfipadné i terapie a na zavér se uvadi podrobny popis ireverzibilnich zmén
aodhad progndzy.V kompozitnim indexu aktivity onemocnéni BASDAI pacient hodnoti celkovou unavu, celkovou
bolest na krku, v zadech nebo kyclich, spontanni bolesti nebo otok perifernich kloub(, bolest kterékoliv oblasti
pohybového aparatu na tlak, intenzitu a trvani ranni ztuhlosti. Index ASDAS je méné zatizen chybou subjektivniho
hodnoceni a zohlednuje zénétlivou aktivitu (CRP). Dotaznik HAQ je tvofen dotazy na potiZe pfi oblékani, vstavani,
stravovani, chlizi, hygiené, atp. Posudkové hledisko je uvedeno v tabulce 9.

Tabulka 6 Rozdil mezi zanétlivou a mechanickou bolesti zad

Zanétliva bolest zad Mechanicka bolest zad
Vék na pocatku obtizi < 40-45 let Kdykoliv
Zacatek nastupu obtizi Pozvolny zacatek Variabilni, mize byt akutni
Doba trvani > 3 mésice Variabilni doba trvani

Obvykle je horsi v noci,
Noc¢ni bolest muze vést k probuzeni Variabilni
v druhé poloviné noci

Ranni ztuhlost > 30 minut, mlze byt tézka Kratkodoba

r— L Lepsi se pfi pohybu, Horsi se pfi pohybu,
L fal e Lol < 34dné Zlepseni v klidu lepéi se v Klidu
Odpovéd na NSA Dobra Variabilni

Casté je bolest dolnich zad,
muze bolet kterykoliv usek
patefe, typicka je alternujici
Charakter bolesti bolest hyzdi, nevede

k propagaci do koncetin,
neplsobi necitlivost,
paleni nebo mravenceni

Kterykoliv Usek pétefe,

mUze propagovat do koncetin
muze zplsobit necitlivost,
paleni nebo mravenceni

Upraveno podle Magrey MN, Danve AS, Ermann J, Walsh JA. Recognizing Axial Spondyloarthritis: A Guide for Primary Care. Mayo Clin Proc. 2020
Jul 29:50025-6196(20)30153-1

Tabulka 7 Modifikovana New Yorska kritéria pro diagn6zu ankylozujici spondylitidy

Bolest v dolnich zadech trvajici = 3 mésice, ktera se zlepsuje rozcvicenim a nezlepsuje se v klidu
Klinicka kritéria Omezeni hybnosti bederni patere
Omezeni expanze hrudniku

Sakroiliitida stadia 2 oboustranné,
nebo stadia 3-4 jednostranné

RTG kritérium

Upraveno podle van der Linden S, Valkenburg HA, Cats A. Evaluation of diagnostic criteria for ankylosing spondylitis. A proposal for modification
of the New York criteria. Arthritis Rheum. 1984 Apr;27(4):361-8.

Pro diagnostické tcely je tfeba splnit RTG a alespon 1 klinické kritérium

Hodnoceni RTG zmén na sakroiliakalnich kloubech:

Stadium 1: suspektni zmény; stadium 2: minimalni abnormality bez zmény $ite kloubni stérbiny;

stadium 3: jednoznacné abnormality (erozivni a reparativni zmény) a stadium 4: ankyléza.



Tabulka 8: Klasifika¢ni kritéria axialni a periferni spondyloartritidy
AXIALNi SPONDYLOARTRITIDA | PERIFERNI SPONDYLOARTRITIDA

Chronicka bolest zad (= 3 mésice) Artritida
Zacatek potizi u jedinci < 45 let Daktylitida
Entezitida

Zobrazovaci vétev

= 1 pfiznak SpA

Sakroiliitida na MR nebo RTG

HLA-27 pozitivita

+ = 1 pfiznak SpA Sakroiliitida
Psoriaza
Klinicka vétev Uveitida

HLA-B27 pozitivita

Nespecificky stfevni zanét

+ = 2 pfiznaky SpA

Pfedchozi urogenitalni nebo

gastrointestinalni infekce

Klinické pfiznaky SpA

Zanétliva bolest zad nebo

Artritida

Entezitida (paty) = 2 pfiznaky SpA
Daktylitida

Psoridza Zanétliva bolest zad
Uveitida Artritida
Nespecificky stfevni zanét Entezitida

Rodinnd anamnéza SpA Daktylitida

Dobra odpovéd na NSA
HLA-B27 pozitivita
Elevace CRP

Upraveno podle Rudwaleit M, van der Heijde D, Landewé R, et al. The development of Assessment
of SpondyloArthritis international Society classification criteria for axial spondyloarthritis (part Il):
validation and final selection. Ann Rheum Dis. 2009 Jun;68(6):777-83 a Rudwaleit M, van der Heijde D,
Landewé R, et al. The Assessment of SpondyloArthritis International Society classification criteria for
peripheral spondyloarthritis and for spondyloarthritis in general. Ann Rheum Dis. 2011 Jan;70(1):25-31
Klasifikacni kritéria byla navrzena pracovni skupinou ASAS (Assessment of SpondyloArthritis
international Society). SpA, spondyloartritidy; NSA, nesteroidni antirevmatika; CRP, C reaktivni protein;
MR, magneticka rezonance; RTG, rentgen; HLA, humanni leukocytarni antigen.

Rodinnd anamnéza SpA

Tabulka 9: Posudkové hledisko pro pacienty s axialni spondyloartritidou

Funkéni q o Index aktivity a Pokles pracovni
R Mira postizeni oy . A
postizeni funkéniho omezeni schopnosti
Minimalni postizeni jednoho lfseku patefe, popf. perifernich kloubt s BASDAI trvale < 4,0 10%
minimalnim omezenim pohyblivosti HAQO0-0,5
. L - BASDAI pfevéazné < 4,0
* i _ 0,
Lehké + mirné aktivni onemocnéni HAQO,5-1,0 15-20 %
Stfredné * + stfedné téZkym omezenim pohyblivosti a stfedné aktivni BASDAI > 4,0
vy o 30-40 %
tézké onemocnéni HAQ 1-1,5
postizeni nékolika Usekl patefe a vysoce aktivni onemocnéni s velmi
LA tézkym omezenim pohyblivosti, omezenym rozvijenim hrudniku, BASDAI > 4,0
Tézké ) Sl e . e 45-60%
fixovanou hrudni kyfézou a s funkéné vyznamnym postizenim vice HAQ > 1,5
nez dvou velkych kloubt pii dlouhodobé aktivnim onemocnéni
ztuhnuti vSech Usekl patere, tzv. obraz bambusové patefe na
rentgenovém snimku, je zadvazné funkéni postizeni patefe a vice nez BASDAI > 4.0
ARG dvou kloubd, velmi tézké omezeni pohyblivosti az ankyldza nebo HAQ > 1.5 ! 65-70 %
stavy s funkéné zavaznymi poruchami ventilace, onemocnéni mize "~
mit vysokou zénétlivou aktivitu, ale maze byt i vyhaslé

Zkratky: BASDAI, Bath Ankylosing Spondylitis. Disease Activity Index); HAQ, Health Assessment Questionnaire
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Obrazek 3: Axialni spondyloartritida

non-radiografické stadium | radiografické stadium

| Kritéria pro ankylozujici spondylitidu

Bolest zad
syndezmofyty

Bolest zad
RTG sakroiliitida

Bolest zad
MRI sakroiliitida

Trvani symptomu (roky)

Upraveno podle: Rudwaleit M, Khan MA, Sieper J. The challenge of diagnosis and classification in early ankylosing spondylitis: do we need new
criteria? Arthritis Rheum. 2005 Apr;52(4):1000-8

Obrazek 4 Doporuceni pro odeslani pacienta s podezienim na axialni spondyloartritidu k revmatologovi

- Chronicka bolest zad (>3 mésice)

- Prvni symptomy <45 let véku

nebo nebo
Zanétliva bolest zad Dobra odpovéd na NSA
+ ~1 25 pacientt ma axialni SpA HLA-B27+ Ranni ztuhlost > 30 minut
+ ~1ze 3 pacientii ma Zvysené CRP
axidini SpA » ~1 ze 3 pacienttl ma axialni SpA

Odeslat k revmatologovi

Upraveno podle: Sieper J et al. Ann Rheum Dis 2005;64:659-63 a Baraliakos X, et al. Rheumatology (Oxford). 2020;keaa212. doi:10.1093/rheumatology/
keaa212
SpA, spondyloartritidy; HLA-B27, humanni leukocytarni antigen-B27

4. REVMATICKA POLYMYALGIE
Michal Tomc¢ik

Definice

Revmaticka polymyalgie (PMR, polymyalgia rheumatica) je nejcastéjsi zanétlivé revmatické onemocnéni vznikajici
ve véku nad 50 let. Projevuje se typicky bolesti a delsi ranni ztuhlosti v oblasti ramenniho a panevniho pletence
a Sijovych svall. Charakteristickymi rysy jsou vysoké reaktanty akutni faze, celkové projevy systémového zanétu
avelmidobra odpovéd na lécbu glukokortikoidy. Diagnéza onemocnéni se zaklada na klinickych projevech a opira
se o laboratorni znamky zanétu. Vzhledem k tomu, Ze pro PMR neni k dispozici Zddné specifické vysetfeni, je vzdy
tieba vyloucit, kromé jinych revmatickych onemocnéni, pfedevsim infekce a nddory. Revmatickou polymyalgii
muze az v 20 % ptipadd provazet obrovskobunécna arteriitida charakterizovana zanétem stiedné velkych az
velkych arterii s obdvanymi komplikacemi v podobé permanentni ztraty zraku ¢i disekce aorty. Obé tyto jednotky
maji fadu spolecnych rysu, které se odlisuji v diagnostice a jeji naléhavosti, véetné vedeni a urgentnosti terapie.



Epidemiologie

Na vzniku PMR se pravdépodobné podili geneticka predispozice (vyssi vyskyt v kavkazské populaci plvodem ze
severu Evropy), faktory vyssiho véku (tzv. ,endokrinosenescence’, neadekvatni odpovéd kortizolu na zanétlivy
stimulus) a zevniho prostfedi. Onemocnéni postihuje 2-3x castéji Zeny nez muze, téméf vylu¢né ve véku nad
50 let. Incidence stoupd s vékem, nejvyssi vyskyt je mezi 70-80 lety. Ro¢ni incidence se udava az 2 pfipady na
1000 jedinc( starsich 50 let, objevuje se ¢astéji v letnim nez v zimnim obdobi. Prevalence kolisa od 0,012 % v jizni
Evropé az do 1,53 % v severni Evropé.

Klinicky obraz

Typicky je subakutni, plizivy, ale vzacné i rychly nastup bolesti a ztuhlosti v oblasti ramen a horni &asti pazi
(70-95 %), krku, Sije a oblasti panve, hyzdi, kycli, horni ¢asti stehen (50-70 %) ¢i dolni ¢asti zad. Symptomy maji
zanétlivy charakter, jsou tedy horsi v klidu nebo v noci, mohou vyznamné narusovat spanek, provazi je ranni
ztuhlost, vétsinou deldi nez 45-60 minut, a omezeni hybnosti, které se postupné zmirnuji pohybem. Pacienti maji
Casto po ranu problém vstat z 1Gzka, obléct se ¢i ucesat si vlasy, nékdy mohou mit i svalovou slabost v oblasti
pletencd. Prvni postizenou oblasti byvaji oba ramenni pletence, vzacnéji vidame i jednostranné postiZzeni,
které se postupné rozsifuje na obé ramena. Casté jsou celkové nespecifické projevy systémového zanétu, jako
jsou nechutenstvi, hubnuti, Unava, nevykonnost, deprese a subfebrilie, které maji vétSinou mirnéjsi intenzitu
nez u obrovskobunécné arteriitidy. Az u tfetiny pfipadl PMR mizZeme nalézt i artritidu perifernich kloubd. Jde
vétsinou o prechodnou, asymetrickou, neerozivni artritidu, kterd nevytvafi deformity a postihuje nejcastéji
koleno, zapésti anebo sternoklavikularni skloubeni. Postizeni drobnych ru¢nich ¢&i noznich kloubd a kotnikd
ma spide vést k podezieni na revmatoidni artritidu. Mezi vzacnéjsi projevy spojené s PMR pak patfi tendinitida
extenzorl prstl a syndrom karpalniho tunelu.

Pfi odbéru anamnézy a fyzikalnim vysetfeni musime myslet na mozné manifestace obrovskobunécéné arteriitidy,
které mohou provazet PMR az v pétiné pripad(l. Jedna se zejména o kranidlni nebo extrakranidlni manifestace,
pfipadné jejich prekryv: konkrétné jde o bolest hlavy (citlivost skalpu), poruchy zraku (rozmazané vidéni,
omezeni zorného pole, ndhla ztrata zraku, diplopie), bolestiva, zarudla, prominujici temporalni arterie s vymizelou
pulzaci, klaudika¢ni bolesti Zvykacich svall nebo jazyka, paréza kranidlnich nerv(, horecka, tinitus, pfipadné
specifické pfiznaky spojené s lokalnim postizenim tepen stfedniho az velkého kalibru (napt. klaudikace koncetin,
kardiovaskularni a cerebrovaskuldrni pfihody). Zavaznym komplikacim, jako je zejména permanentni ztrata
zraku, kterd mGze nastat i v fadu nékolika dnd, ¢i disekce aorty, se da vétsinou predejit urgentnim vysetfenim
a okamzitym zahajenim pfislusné terapie.

Diagnostika

Pro PMR neexistuje specificky diagnosticky test, diagnézu stanovujeme na zékladé charakteristickych klinickych
symptom0 u starsiho jedince za pfitomnosti zvy$enych reaktantd akutni faze po vylouceni jinych onemocnéni,
které mohou napodobovat PMR (tabulka 10). Ur¢itou pomoci v diagnostice mize byt i skute¢nost, Ze u nemocnych
s PMR po podani glukokortikoidu typicky dochazi k rychlému a dramatickému zlep3eni klinického stavu béhem
nékolika malo dnid a k normalizaci zvySenych reaktantd akutni faze v pribéhu nékolika tydnud.

Pfi fyzikalnim vysetfeni byva omezena aktivni hybnost kloubl pro bolest, zatimco pasivni hybnost i svalova sila
mohou byt zachovany. M{iZe byt pfitomna palpacni bolestivost postizenych oblasti a v pozdéjsi fazi i atrofie svald.

Charakteristickym laboratornim ndlezem je zvyseni reaktantd akutni faze, zejména rychlosti sedimentace
erytrocytl a CRP, pfipadné interleukinu (IL)-6. Samotné zvyseni reaktant(i zanétu neni specifické, v 6-20 % pfipadud
mU0zeme u pacientl s PMR nalézt sedimentaci nizsi nez 30 mm/h. CRP je pro ucely diagnostiky a relapst PMR
povazovan za vhodnéjsi a specifictéjsi parametr. Mezi dalsi laboratorni nalezy obvykle provazejici systémovy
zanét u PMR patfi anémie chronickych chorob (normocytarni, normochromni), trombocytéza, méné casto
leukocytoéza, elevace imunoglobulinu G a alkalické fosfatdzy a pokles albuminu. Vy3etfeni autoprotilatek se
provadi z diferencidlné diagnostickych dlvodu a je obvykle negativni.

Stale castéji je revmatology vyuzivan pfi diagnostice PMR také ultrazvuk, ktery dokaze detekovat pro PMR
typické, ale nespecifické znamky: tendinitida bicepsu, burzitida (subakromidlni, subdeltoidni, ischioglutealni,
iliopsoatickd, trochanterickd ¢i interspinézni v oblasti kréni a bederni patefe) a synovitida (glenohumeralni,
koxofemoralni, intervertebralni), pfipadné u konkomitantni obrovskubunécéné arteriitidy byva pfitomno hypo
az anechogenni halo kolem zesilené tepenné stény (,halo sign”) pfi vysetfeni postizené temporalni arterie.
Nejspecifi¢téjsim ultrazvukovym nalezem pro PMR je bilateralni subakromidlni burzitida. Podobné se do popredi
dostava i vyuziti pozitronové emisni tomografie v kombinaci s vypocetni tomografii (PET-CT), které je schopné
odhalit aktivitu kloubnich i mimokloubnich struktur, vaskulitidu stfedné velkych az velkych tepen, pfipadné
skrytou malignitu.

K diagnostice PMR Ize v praxi vyuzit i klasifika¢ni kritéria navrzend pracovni skupinou Americké revmatologické
koleje (ACR) a Evropské ligy proti revmatizmu (EULAR) v roce 2012 (tabulka 11). Diagnostika obrovskobunécné
arteriitidy se opird o pfitomnost specifickych klinickych pfiznak(, fyzikalni a laboratorni vysetfeni a potvrzeni
diagnézy pomoci jedné ze zobrazovacich metod (ultrazvuk temporalni arterie, PET/CT, CT nebo MR aorty),
pfipadné biopsie a histologie temporalni arterie, pokud je zavedena, aby nedoslo ke zpozdéni diagnostiky
a lé¢by, jak navrhuji aktualizovand doporuceni pracovni skupiny EULAR z roku 2018 (tabulka 12).
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Diferencialni diagnostika

V diferencidlni diagnostice PMR je potfebné na prvnim misté vyloucit infekéni onemocnéni (virové, endokarditida,
tuberkuléza, osteomyelitida) a malignity (lymfom, myelom). Pro ¢asté postizeni ramennich pletencd mize byt
v praxi slozité odlisit revmatoidni artritidu zacinajici ve vy3sim véku a nemoc z ukladani kalcium pyrofosfat
dihydratu (CPPD) neboli chondrokalcinézu zndmou také jako pseudodna, kterd je vétsinou monoartikularni.
Odlisit je treba systémové vaskulitidy a jina zanétliva revmatickd onemocnéni, napf. periferni spondyloartritidy,
remitujici symetrickou séronegativni synovitidu s plastickym edémem (RS3PE), zanétlivé myopatie a jind systémova
onemocnéni pojiva, fibromyalgii a mnohem ¢astéjsi revmatismus mékkych tkani, napf. syndrom zmrzlého
ramene, burzitidy a tendinitida bicepsu ¢i rotatorové manzety. Myslet musime i na léky indukované myalgie
(statiny, glukokortikoidy, kolchicin), endokrinni (hypertyre6za, hypotyredza, hyperparatyredza, hypovitaminéza
D) a neurologickd onemocnéni (Parkinsonova nemoc), nebo chronické muskuloskeletalni bolesti jiného plvodu
(tabulka 10).

Lécba
Zlatym standardem léc¢by PMR jsou glukokortikoidy, které umoznuji rychlé potla¢eni symptomid onemocnéni.
Vétsina pacientl odpovi béhem nékolika dnl na prednison v ddvce 15 mg denné, i kdyz néktefi pacienti mohou
vyzadovat inicidlni ddvku az 20-30 mg denné. Selhani odpovédi na tyto davky by mélo vést k revizi diagnozy.
Dle doporuceni EULAR z roku 2015 (obrazek 5) se inicidlné zavadi prednison v davce 12,5-25 mg denné (podle
rizika vzniku nezadoucich ucinkd glukokortikoidli, komorbidit, rizika relapsu PMR), kterd se podava 2-4 tydny
do dosazeni klinické a laboratorni remise. Poté Ize postupné snizit inicialni davku prednisonu na 10 mg denné
v priibéhu 1-2 mésicu, podle klinického stavu pak snizovat pfiblizné o 1 mg kazdé 1-2 mésice; prdmérna délka
Ié¢by glukokortikoidy predstavuje 2-3 roky. Vysazovani kortikoterapie musi byt velmi pozvolné, protoZe relapsy
jsou u PMR pomérné casté (23-55 %), hrozi predevsim pfi rychlém snizovani nebo pred¢asném ukonceni
kortikoterapie. Terapii Ize ukoncit po 2 letech pfiblizné v 50 %, po 3 letech v 70 % a po 4 letech pfiblizné v 80 %
pfipadd. Pri relapsu je potfebné zvysit prednison na predchazejici u¢innou dévku a posléze snizovat v pribéhu
1-2 mésicli na pGvodni davku, pfi které doslo k relapsu.
U pacientl s dlouhym trvanim onemocnéni nebo s opakovanymi relapsy, eventudlné s pfitomnosti komorbidit
nebo s vysokym rizikem toxicity glukokortikoidd by mélo byt zvazeno uziti glukokortikoidy 3etficich léku:
nejc¢astéji methotrexdtu (v davce 7,5-10 mg/tyden), pfipadné azathioprinu (v davce 150 mg/den). Slibnym
biologickym preparatem s glukokortikoidy Setficim uc¢inkem se zda byt inhibitor receptoru IL-6 tocilizumab, ktery
vsak nemd schvalenou indikaci ani podminky uhrady pro PMR. TNF inhibitory nejsou u pacientt s PMR u¢inné.
Vzhledem k dlouhodobému podéavani glukokortikoidl je zvysené riziko rozvoje nezddoucich ucinkd az ve 2/3
pfipadl. Nejcastéji jde o glukokortikoidy indukovanou osteoporézu (25 %) a patologické fraktury (14%). U viech
pacientl s PMR se proto doporucuje pfed zahajenim lécby glukokortikoidy zméfit denzitu kostniho minerdlu
(BMD), dlouhodobé zvysit pfijem vapniku (1200 mg/den) a vitaminu D3 (cholekalciferol 800 IU/den) a v pFipadé
hodnoty BMD T-skére -1,5 a mensi zvazit nasazeni bisfosfonatl. Je nutné zabezpecit pravidelné kontroly
klinického stavu a zakladnich laboratornich parametrd pacienta, na poc¢atku po 2-4 tydnech, dale pak idedlné
po 2-3 mésicich. Pfi kontroldch je tfeba monitorovat rizikové faktory toxicity a projevy toxicity glukokortikoid(,
rizikové faktory relapsu nemoci, aktualizovat komorbidity a jejich terapii a patrat po moznych projevech
obrovskobunécné arteriitidy, typicky po bolestech hlavy, bolestivém zdufeni temporalni arterie, klaudikacénich
bolestech Zvykacich svali nebo poruchédch zraku. V pfipadé podezieni na obrovskobunéc¢nou arteriitidu je
nezbytné okamzité zahdjeni terapie vysokymi davkami glukokortikoidu: inicidlni davka 1 mg/kg/den prednisonu
nebo 0,5-1 g/den methylprednisolonu i.v. tfi dny po sobé v pfipadé komplikované zdvazné obrovskobunécné
arteriitidy (blize viz rozdily v terapii PMR a obrovskobunééné arteriitidy, viz obrazek 5).

Kritéria pro odeslani k specialistovi

Dosud nebyly publikovany Zadné doporucené postupy pro praktické lékafe pro odeslani pacientl s podezienim

na PMR. Na PMR by se mélo pomyslet zejména u starSich pacientd s charakteristickymi klinickymi pfiznaky

alaboratornimi projevy zanétu (tabulka 13). Tyto pfiznaky jsou viak nespecifické, podobné jako elevace reaktantt

akutni faze, které navic nemusi byt u malé ¢asti pacientl pritomny. To muize ¢init obtize pfi véasném stanoveni

diagnézy PMR a zahdjeni adekvatni terapie (obrazek 5), kterd mize vyrazné zmirnit funkéni postizeni, zlepsit

kvalitu Zivota a sniZzit riziko vyskytu relapst v pozdéjsim priibéhu nemoci a délku kortikoterapie.

Pti klinickém podezieni na PMR se doporucuje:

1) zajistit v€éasné revmatologické vysetieni,

2) provést minimalni soubor doplrikovych vysetfeni (tabulka 14),

3) vyloucit zejména infekéni a nddorova onemocnéni, pfiznaky obrovskobunécéné arteriitidy a stavy napodobuijici
symptomy typické pro PMR (tabulka 10),

4) nezahajovat terapii glukokortikoidy az do vysetfeni revmatologem, aby nedoslo k zastfeni pfiznak(i PMR.



V pfipadé, ze prakticky lékar rutinné diagnostikuje a lé¢i pacienty s PMR dle doporucenych postup(, je nezbytné

urychlené odeslat pacienta s PMR revmatologovi v pfipadech:

a) normalnich anebo extrémné vysokych hodnot reaktantd akutni fdze na za¢atku onemocnéni,

b) atypickych symptom{ PMR véetné pfitomnosti periferni artritidy, orgdnového postizeni,

) Spatné odpovédi na adekvatni davky glukokortikoidd,

d) zvaZzovani nasedajiciho nebo soucasné se vyskytujiciho dalsiho revmatického onemocnéni,

e) pfi klinickém podezieni na obrovskobunécnou arteriitidu, kdy by mél byt pacient urgentné preddn do
specializovaného revmatologického pracovisté k dalsimu vysetfeni a okamzitému zahajeni adekvatni terapie.

Prakticky Iékaf by mél monitorovat projevy toxicity glukokortikoidd, nové komorbidity, vyskyt tradi¢nich

kardiovaskuldrnich rizikovych faktord a tyto adekvatné lé¢it a aktivné patrat po moznych projevech

obrovskobunééné arteriitidy a riziku ztraty zraku.

Posudkové hledisko

Prognéza PMR je ve srovnani s obrovskobuné¢nou arteriitidou vétSinou pfiznivd. Samotnd PMR nepusobi
deformity a vyléceni byva ¢asto ad integrum. Pokud viak onemocnéni neni véas rozpoznano a adekvatné [é¢eno,
mUze vyrazné zhorsit funkéni schopnosti, fyzickou kondici i kvalitu Zivota pacient(. U pracujicich pacientd s PMR
je vhodné rozhodnout o pracovni neschopnosti v aktivni fazi onemocnéni, minimalné béhem prvnich dvou
mésicl nemoci je na 1-2 mésice vhodné ordinovat klidovy rezim a fyzické 3etfeni. Pfipadnou invaliditu je mozné
posuzovat individualné po ro¢nim pribéhu nemoci.

Dlouhodoba kortikoterapie s sebou nese fadu nezaddoucich ucinkd. Ve srovnani se zdravou populaci stejného véku
maji pacienti s PMR pfiblizné 3x vy3si riziko makrovaskularnich pfihod (kardiovaskuldrnich, cerebrovaskuldrnich
a perifernich) a 2-5x zvysené riziko vzniku zlomenin obratli a proximalniho femuru ¢&i vyvoje diabetes mellitus.
Ve 12 % pripad PMR dochdzi v prabéhu kortikoterapie k rozvoji arterialni hypertenze.

Tabulka 10: Diferencialni diagnostika polymyalgia rheumatica

Nemoc | Pfiznaky

Zdnétlivd onemocnéni

Revmatoidni artritida

Symetricka polyartritida, pozitivita RF, anti-CCP, mizou byt eroze na RTG

Krystalové artropatie

Artritida stfednich a velkych kloubU, intermitentni ataky, charakteristicky RTG a
USG nalez, krystaly ve vypotku

Spondyloartritidy

Rizomelicka forma axialnich spondyloartritid (zpravidla u mladsich), zanétliva
bolest zad, bolestivost hyzdi, sakroileitida na RTG
Periferni spondyloartritidy (nejcastéji psoriaticka artritida)

Remitujici séronegativni symetricka
synovitida s plastickym edémem (RS3PE)

Periferni edém, synovitida slach extenzord ruky na USG, mize byt
paraneoplastické etiologie

Idiopatické zanétlivé myopatie

Primarné svalova slabost, elevace svalovych enzym(, EMG a MRI znamky
myopatie

Dalsi systémova onemocnéni pojiva

Postizeni vicero organd, pozitivita specifickych autoprotilatek, pokles
komplementu

Nezdnétliva onemocnéni

Osteoartroza

Zhor3eni bolesti po zatézi, normalni RAF, degenerativni zmény na RTG

Fibromyalgie

Unava, chronické generalizovana diftizni bolest, mladsi vék rozvoje obtizi

Spondyléza a spindini stendza

Hypestezie, parestezie, svalova slabost, normalni RAF

Parkinsonova nemoc

Primarné svalova ztuhlost, ties

Infekce

Febrilie, srdec¢ni Selest, leukocytdza, pozitivni hemokultura

Tumory a paraneoplastické syndromy

Hubnuti, difdzni symptomy i mimo ramenni ¢i kycelni pletence, chybi odpovéd
na nizkou davku glukokortikoid

Léky indukovana myopatie (statiny,
glukokortikoidy, kolchicin)

Chybi celkové priznaky, svalova slabost a bolest, zlepseni po vysazeni [é¢by,
elevace svalovych enzym, pozitivita anti-HMGCR protilatek

Onemocnéni stitné zlazy a pfistitnych télisek

Typické celkové projevy pro endokrinopatii, abnormalni hodnoty hormon
stitné zlazy, vapniku, fosforu, parathormonu

RF, revmatoidni faktor; anti-CCP, protilatky proti cyklickému citrulinovanému peptidu; RTG, rentgen; USG, ultrazvuk; EMG, elektromyografie; MR,

magnetickd rezonance; RAF, reaktanty akutni faze; anti-HMGCR, protilatky proti 3-hydroxy-3-methylglutaryl-koenzym A reduktaze
Upraveno podle Mahmood SB, et al. Polymyalgia rheumatica: An updated review. Cleve Clin J Med. 2020;87(9):549-556.
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Tabulka 11: ACR/EULAR klasifika¢ni kritéria pro revmatickou polymyalgii (2012)

Po 3 eria: ve 0 let, bolest obo ame plete elevace CRP a/nebo
Dalsi kritéria Body bez USG* Body s USGi#
Ranni ztuhlost délky > 45 minut 2 2
Bolest nebo omezend hybnost panevnich pletencl 1 1
Nepfitomnost RF nebo anti-CCP 2 2
Nepfitomnost jinych perifernich synovitid 1 1
Ultrazvuk: Bud’
* > 1 ramenni kloub se subdeltoidni burzitidou a/nebo tenosynovitidou N/A 1
bicepsu a/nebo glenohumerdlni synovitidou a
* > 1 kycelni kloub se synovitidou a/nebo trochanterickou bursitidou nebo
Nebo
* Oba ramenni klouby se subdeltoidni burzitidou a/nebo tenosynovitidou N/A 1
bicepsu a/nebo glenohumerélni synovitidou

CRP, C-reaktivni protein; FW, rychlost sedimentace erytrocytl; USG, ultrazvuk; RF, revmatoidni faktor; anti-CCP, protilatky proti citrulinovanym
peptiddim; N/A, nelze uplatnit

* Bez USG: skore = 4 je klasifikovano jako PMR (senzitivita 68 %, specificita 78 %)

# S USG (volitelné): skore = 5 je klasifikovano jako PMR (senzitivita 66 %, specificita 81 %)

Upraveno podle Dasgupta B, et al. 2012 provisional classification criteria for polymyalgia rheumatica: a European League Against Rheumatism/
American College of Rheumatology collaborative initiative. Ann Rheum Dis. 2012;71(4):484-92.

Tabulka 12: Doporuceni EULAR pro diagnostiku obrovskobunécné arteriitidy (2018)

Klinické pfiznaky Fyzikalni vysetreni Zobrazovaci a laboratorni vysetreni
Nastup perzistentni lokalizované Citlivost a/nebo ztlusténi a. temporalis USG nebo MR temporalni nebo jiné
bolesti hlavy, ¢asto ve spankové superficialis s/bez snizené pulzace, citlivost | kranidlni tepny
oblasti skalpu
Celkové nespecifické projevy USG, CT, PET/CT nebo MR aorty a/nebo
(hubnuti >2 kg, subfebrilie, inava, jejich extrakranidlnich vétev
nocni poceni)
Klaudika¢ni bolesti Zvykacich sval(i/ | Pozitivni test Zvykani (5 min zvykacka) Biopsie a histologie a. temporalis
jazyka superficialis
Akutni o¢ni symptomatologie Patologické oftalmologické nalezy (pfedni | Zvyseni FW (az 4 % ma normalni FW!) a CRP
(amaurosis fugax, nahla ischemicka opticka neuropatie, paréza n. Trombocytéza
bezbolestnd ztrata zraku, diplopie) | oculomotorius, okluze a. centralis retinae a/ | Anémie chronickych chorob

nebo jejich vétev, choroidalni ischémie) Elevace ALP, a1 a a2 globulin

Negativni RF, anti-CCP, ANA

Klaudikace koncetin Snizeny/asymetricky pulz/tlak v tepné
koncetin, Selesty perifernich tepen (zejména
a. subclavia, axillaris, femoralis, poplitea)

Symptomy revmatické polymyalgie | Palpacni bolestivost a omezend aktivni
hybnost ramennich a kycelnich pletenct

USG, ultrasonografie; MR, magnetickd rezonance; CT, pocitacova tomografie; PET, pozitronova emisni tomografie; FW, rychlost sedimentace
erytrocytl; CRP, C-reaktivni protein; ALP, alkalicka fosfataza; RF, revmatoidni faktor; anti-CCP, protilatky proti cyklickému citrulinovanému peptidu;
ANA, antinuklearni protilatky. Upraveno podle Helmich B et al. 2018 Update of the EULAR recommendations for the management of large vessel
vasculitis. Ann Rheum Dis. 2020;79(1):19-30.

Tabulka 13: Charakteristické rysy, klinické pfiznaky a laboratorni obraz pro polymyalgia rheumatica

Populace
Vék = 50 let (nej¢astéjsi vyskyt ve véku 70-80), Castéji Zeny a kavkazska rasa ze severu Evropy
Klinické ptiznaky

Subakutni, plizivy (vzacné rychly) nastup obtizi, bilaterdlni postizeni
Bolest (klidovd, nocni), ztuhlost, omezend hybnost ramennich a kycelnich pletenct a krku/sije

Ranni ztuhlost = 45-60 minut, postupné zlepseni pohybem
Nechutenstvi, necilené hubnuti, inava, nevykonnost, deprese, subfebrilie (nejcastéji < 38°C)

Fyzikalni vysetreni

Palpacni bolestivost a omezena aktivni hybnost postizenych oblasti

Laboratorni nalez

Zvyseni FW (nejcastéji 40-50 mm/h) a CRP (nejcastéji 40-50 mg/l); az 20 % ma normalni FW!
Normocytarni normochromni anemie, trombocytdza, zvyseni IgG a ALP, pokles albuminu
Negativni RF, anti-CCP, ANA

FW, rychlost sedimentace erytrocytd; CRP, C-reaktivni protein; IgG, imunoglobulin G; ALP, alkalicka fosfataza; RF, revmatoidni faktor; anti-CCP,
protilatky proti cyklickému citrulinovanému peptidu; ANA, antinuklearni protilatky



Tabulka 14: Minimalni soubor dopliikovych vysetfeni pfi klinickém podezieni na polymyalgia rheumatica

Krevni obraz a diferencialni rozpocet bilych krvinek
Rychlost sedimentace erytrocytll (FW), C-reaktivni protein
Mineralogram

Renalni funkce

Jaterni testy

Kreatinkinaza

Elektroforéza séra, piipadné moci

Hormony stitné zlazy

RF, anti-CCP, ANA

Rentgenovy snimek hrudniku

RF, revmatoidni faktor; anti-CCP, protilatky proti cyklickému citrulinovanému peptidu; ANA, antinukleérni protilatky
Upraveno podle Dasgupta B, et al. BSR and BHPR Standards, Guidelines and Audit Working Group. BSR and BHPR guidelines for the management
of polymyalgia rheumatica. Rheumatology (Oxford). 2010;49(1):186-90.

Obrazek 5: Navrzeny algoritmus lécby polymyalgia rheumatica a obrovskubunécné arter

R aticki polymyalgie Obrovskobunéini arteriitida

Indukéni terapie:
Perorilni prednison

(nebo ekvivalent) v ddvee
40-60 mg/d =d

Indukéni erapic:
Perordlni prednison
{nebo ckvivalent) v ddvee
12,5-25 mgid @

vt nasazent metotrexdt b Zvidil nasazeni metotrexdtu

T v

Klinické zlepieni po 2-4
tydnech

— l Inicialni detrakee
Inicialni detrakee . .
glukokortikoidd na davku glukokortikeidi o 10 mg kazde
10 mg/den bithem 4-8 19dni 2 tpdny do davky 20 mg/den

Klinické zlepieni po 2-4
tvdnech

Klinicky stabilni na

Klinicky stabilni
inicky stabilni na davee 20 mgiden 7

davee 10 mg/den ?

Relaps onemocnéni
Reimise < Relaps onemocnéni Remise Navydeni divky
MNavvieni davky plukokortikoidi na
'L glukokortikoidi na ,1, predchozi (tinnou
P predehosi Ginnou. Detrakee :1:;’0' 6—‘;:‘-"" divky
glukokortikoidi o Detrakee béhem 4.8 o
Tmyg kazdé 4 tidny do t¥dnil na divku, pFi '-dl:nﬁ d;;w i chi Detrakee behem
Vysazeni. niz doslo k relapsu. ty . ysAzenl. 48 t3dnil na
Wysazeni metotrexitn Vysazeni mcrolrrcxam divku, pii niZ dodlo
aF konéeni terapic I az po ukondeni terapic k el
po ukonéeni terapic Zvizit nasazeni dukokortikoidy, relapsu.
glukokortikoidy. metotrexdatu T.5-10 £ =
'l‘ mg/tyden. l Zvadit nasazeni
- X metotrexdt 7.5-15
Remise bez lighy Remige bez Kiby me/tgden.
ide nastal oo 1—3 milFe nastat po 1-3
it et letech léchy P
letech 1echy : ZvitZit nasazeni
1 1 tocilizumabu 162
mg/tpden s.c. ’
Relaps onemocnéni Relaps anemacnéni

2 plternativrié lze podat intramiuskuldrni methylpredniselon 120 mg kaZdé 3 tydny.

o ZwiEit nasazeni metotrexdtu 7,5-10 mg/tydné.

= Zvafit podéni intravendzniho methylprednisolonu v dévee 0,5-1 g/den po dobu 3 dnd (u pacientd s komplikovanou obrovskobunéénou arteriitidou (0BA) a
individudlng u pacientd bez ischemickych komplikaci).

9 Pakud je ji# pfitormnd 2trdta visu, nasadit perordlni prednison (nebo ekvivalant) v davee 60 mg/den jako protekei druhého oka.

= U OBA zvafit nasazeni metotrexdtu v davee 7,5-15 mg/tyden u pacientd s wysokym rizikemn nefddoucich Gginkd spojenych s glukokortikoidy, relapsu nebo
prolongované terapie.

U OBA zvafit nasazeni tocilizumabu v dédves 162 mg/tyden s.c. u pacientd s vysokym rizikern nefédoucich GEinkd spojenych s glukokortikoidy, relapsu nebo
prolongované terapie.

Upraveno podle Buttgereit F, et al. Polymyalgia Rheumatica and Giant Cell Arteritis: A Systematic Review. JAMA. 2016;315(22):2442-58.
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5. DNAVA ARTRITIDA
Jakub Zavada

Definice

Dna je metabolické onemocnéni zplisobené ukladanim uratovych krystal(i do kloubd a mékkych tkani nasledkem
chronické hyperurikemie. Typické klinické projevy dny - akutni artritida, tenosynovitida, burzitida a celulitida -
jsou zplsobeny zanétlivou reakci na uratové mikrokrystaly.

Epidemiologie

Dna postihuje podle rlznych epidemiologickych studii 1-2 % dospélych v Evropé a az 4 % v USA a pfedstavuje tak
nejcastéjsi zanétlivou artritidu u muzd a pravdépodobné i u viech dospélych osob vibec. Prevalence dny stoupa
s vékem, je vyrazné vyssi u muzd nez u Zen, u kterych nar(ista vyskyt dny po menopauze.

Klinicky obraz

Dna se obvykle inicidlné projevuje jako akutni zanétlivda monoartritida, zhruba u 10 % pfipad(l ale mize dna
zacinat i polyartrikuldrnim postizenim. Dna typicky postihuje 1. metatarzofalangealni kloub (tj.,podagra“), ¢asto
také byvaji postizeny klouby pfednozi a nartu, kotnik nebo koleno, pfi dlouhodobéjsim pribéhu i zapésti nebo
drobné klouby ruky. Ataky typicky zacinaji brzy rano a vzbudi pacienta ze spanku. Rychly vznik kruté bolesti
kloubu dosahujici maxima za 6-12 hodin, spojeny s lokalni citlivosti a zarudnutim, kterd spontdnné ustupuje
v prabéhu nékolika nasledujicich dnd, je téméf patognomonicky pro krystalovou artritidu, ale neni specificky
pro dnu. U nékterych pacient(l se dnavd ataka vyskytne pouze jednou za Zivot, vétSinou ale nasleduji za nékolik
mésicl a nékdy i za nékolik let dalsi ataky, které ¢asto trvaji déle, postihuji nékolik kloubt zaroven a 3ifi se i na
horni koncetiny. Pokud neni dna dlouhodobé Ié¢ena, rozviji se obraz chronické dnavé artropatie a tofézni dny).

Diagnostika

Dnu bychom méli optimalné diagnostikovat na zakladé mikroskopického prikazu krystalt urdtu sodného
z aspiratu synovialni tekutiny, nebo z natéru kiidovitého materidlu z tofu. Pokud to neni mozné, musime se
pokusit postavit diagnézu na kombinaci informaci ziskanych z anamnézy, klinického obrazu a laboratornich
a zobrazovacich metod.

Anamnéza

Pro dnu je typicky obraz jedné nebo vice epizod akutni monoartritidy v typické lokalizaci, muzské pohlavi a starsi
vék. Je tfeba ptat se na vyskyt dny u rodinnych pfislusnikd, pfitomnost rizikovych faktord pro rozvoj hyperurikemie
a dny (tabulka 15), spoustécich mechanism0 pfedchézejicich dnavé atace (tabulka 16) a komorbidit asociovanych
s dnou (tabulka 17). Atypické vzorce kloubniho postizeni, horecka s tfesavkou a protrahované trvani symptomu
svéddi spise pro alternativni diagnézu.

FyzikdIni vysetreni
V rdmci kompletniho vysetieni kloubl se zaméfujeme na zapésti, kolena, kotniky a nohy. Dale je tfeba patrat po
pfitomnosti tofd v oblasti usnich boltcd, prstd, burzy olecrani a Achillovy slachy.

Aspirace synovidlni tekutiny a mikroskopicky prikaz urdtovych krystalt

O aspiraci kloubu je tfeba se pokusit vzdy pfi prvnich projevech zatim jednoznaéné nediagnostikovaného
onemocnéni a kdykoliv pfi podezieni na septickou artritidu. Kloubni vypotek pfi akutni dnavé atace byva zanétlivy
(> 2000 leukocytd/pl), s pfevahou polymorfonukledrd. V klinické praxi nej¢astéji aspirujeme synovidlni tekutinu
ze symptomatickych kloubd, ale prikaz krystal(i urdtu je mozny i v interkritickych periodach z asymptomatickych
kloubU, nejcastéji z kolena ¢i z 1. metatarzofalangeélniho kloubu. Uratové krystaly Ize obvykle dobfe rozpoznat
i v bézném svételném mikroskopu, ale k jejich jednoznaéné identifikaci - s typickym charakterem negativné silné
dvojlomnych krystalC - je nutny kompenzovany polariza¢ni mikroskop. Uratové krystaly maji jehlicovity tvar,
v pfimém polarizovaném svétle jsou silné dvojlomné a jasné vystupuji proti temnéjSimu pozadi. Pfi podezieni na
septickou artritidu je treba kloubni punktat vysetrit také na pfitomnost bakterii (tj. Gramovo barveni a kultivace).

Diferencialni diagnostika
V diferencialni diagnostice musime odlisit predevsim septickou artritidu, pseudodnu a jinou zanétlivou
autoimunitné podminénou artritidu, pfedevsim revmatoidni artritidu.

Septickd artritida

Pfi podezieni na septickou artritidu je tfreba se vzdy pokusit o aspiraci kloubu a provést adekvétni vysetfeni
punktatu (tj. Gramovo barveni a kultivaci). Hore¢ka nad 38 °C neni u dnavé ataky obvykl3, a svéd¢i proto pro
infekci, ale zvySend teplota kolem 37-37,5°C se mUze vyskytnout az u 1/3 pacientd s krystalovou artritidou.



Naopak stafi a imunosuprimovani pacienti se septickou artritidou mohou byt afebrilni. Dna a septicka artritida
mohou koexistovat.

Pseudodna (choroba s depozici krystali pyrofosforecnanu vdpenatého)

Pseudodna ma ponékud jiny vzorec kloubniho postizeni - objevuje se ¢asto v kloubech poskozenych artr6zou
nebo traumatem a postihuje ¢asto kolena, zapésti, ramena, nebo bazi palce na ruce. Rentgenové vysetieni zde
mUze prokazat linii kalcifikace v kloubni chrupavce (tj. chondrokalcinézu), a napomoci tak v diferencialni diagnéze.
Podobné jako dna, i pseudodna se ¢asto manifestuje po Urazu, chirurgickém vykonu ¢&i zdvazném akutnim
onemocnéni, jako je infarkt myokardu ¢i cévni mozkova pfihoda. Klinické projevy mohou byt nerozlisitelné od
dnavé ataky, a zdsadni vyznam ma proto posouzeni pfitomnosti a charakteru krystall polariza¢nim mikroskopem
(urdtové krystaly u dny jsou jehlicovité a silné negativné dvojlomné, kalciumpyrofosfatové krystaly u pseudodny
maji tvar kosoctverce a jsou slabé pozitivné dvojlomné).

Revmatoidni artritida

V pozdnich stadiich se dna muze projevovat jako symetrickd zanétliva polyartritida a napodobovat tak
revmatoidni artritidu. Také tofy mohou byt pfi zbéZném vysetieni zaménény za revmatické uzly u revmatoidni
artritidy, pfipadné podkozni kalcifikace u systémové sklerodermie nebo myozitidy.

Lécba

Dna je jedno z mala revmatickych onemocnéni, jehoz kauzdlni podstatu dobfe zndme a lze jej vylécit.
Dlouhodobou (obvykle celozZivotni) hypourikemickou Ié¢bou cilenou k trvalému snizeni sérovych hladin kyseliny
mocové (s-KM) pod jeji saturacni bod (< 360 umol/l) Ize dosahnout redukce naloze uratu sodného ve tkanich
s naslednym vymizenim dnavych atak a postupnym zmen3ovanim objemu tof(. Pfesto je fada pacientd lé¢ena
nedostatecné. U mensi ¢asti pacientu je to zpusobeno refrakterni povahou onemocnéni, pfitomnosti zavaznych
komorbidit nebo intoleranci hypourikemickych [ékd, coz mlze komplikovat dosaZeni terapeutického cile.
U vétsiny neuspésné lécenych pacientl je ale problém v nedostate¢né monitorované a dlisledné 1é¢bé ze strany
osetrujicich l1ékaft a v nespolupraci pacientll s [é¢bou (tj. non-compliance). Zasadnim prvnim krokem v lécbé
dnavé artritidy je tedy inicidlni zevrubné a srozumitelné pouceni pacienta o povaze onemocnéni, horizontu
Ié¢by a moznych komplikacich Ié¢by. Pacientlim je tfeba nejprve vysvétlit, Ze existuji dvé komplementérni linie
a dietni opatfeni k dlouhodobému snizeni hladiny kyseliny mocové v plazmé a resorpci naloze urdtu z tkani,
kloubu a tofl (tj. hypourikemickd lécba). Déle je tfeba je poucit o celoZivotnim horizontu hypourikemické lé¢by
i 0 tom, Ze ¢etnost dnavych atak zacne klesat az zhruba rok po jejim zahdjeni a krdtkodobé muize i stoupnout —
proto je v prvnich 6 mésicich vhodna profylaktickd Ié¢ba kolchicinem. Pacientlim také musime vysvétlit, jak
postupovat pfi akutni dnavé atace. Pouceni o dietnich opatrenich by mélo byt velmi jednoduché, aby si je pacient
zapamatoval a také aby byl schopen je uvést v praxi.

Lécba akutni dnavé ataky

Lécba akutni dnavé ataky by méla byt zahajena co nejdfive po vzniku prvnich pfiznak(l - pacienta proto musime
vybavit medikaci a nalezité poucit o zplsobu jejiho pouziti. Doporucené terapeutické moznosti prvni linie zahrnuiji:
a) kolchicin (do 12 hodin od nastupu ataky) v nasycovaci davce 1 mg (tj. 2 tbl & 0,5 mg) nasledované o 1 hodinu
pozdéji 0,5 mg v prvni den a nasledné 3x 0,5 mg/den (vyssi davky kolchicinu nez 1,5 mg/den nejsou Gc¢innéjsi, ale
jsou spojeny s vysokym rizikem nezadoucich G¢inkd, predevsim profuzniho priijmu), b) NSA (pfipadné s inhibitory
protonové pumpy), c) oralni glukokortikoidy (Prednison 30-35 mg/den nebo jeho ekvivalent) nebo intraartikularni
injekce glukokortikoid(l. Celkové léky podavame obvykle 3-5 dn(, resp. do vymizeni projev( dnavé ataky. Vybér
Ié¢ebné modality zdlezi mimo jiné na pfitomnosti vybranych komorbidit, Ize je i kombinovat. U pacientd se
zavaznou poruchou funkce ledvin je tfeba se vyhnout kolchicinu a NSA. Kolchicin by nemél byt podavan pacientiim
uzivajicim silné P-glykoproteiny nebo inhibitory CYP3A4, jako je cyklosporin nebo klarithromycin. Coxiby mohou
byt alternativou neselektivnich NSA pro pacienty s anamnézou viedové choroby ¢i GIT intoleranci neselektivnich
NSA. Prednison muze byt vhodnou volbou napfiklad pro stardi pacienty s t&z3i rendlni insuficienci nebo jinou
kontraindikaci NSA ¢i kolchicinu. Ve vyjimecnych pfipadech zavazné probihajici dny, kde bézna lécba selhava, je
kontraindikovéna nebo nenitolerovana, Ize vyuzit cilenych blokatort interleukinu-1 (dale IL-1). Tato Ié¢ebna metoda
se pouziva vzhledem k jeji vysoké nakladnosti v CR zatim zcela ojedinéle a mél by ji indikovat erudovany specialita.
Moznosti terapie akutni dnavé ataky jsou shrnuty v tabulce 18.

Terapeutické mozZnosti k dlouhodobému sniZeni hladiny kyseliny mocové

ProtoZe rozpustnost urdtu v télesnych tekutinach je prekrocena pfi hodnotach s-KM okolo 420 pmol/I, doporucuje
se v soucasné dobé trvale snizit hladinu kyseliny mocové alespon pod 360 pumol/l (a u pacientl s tofozni dnou
pod 300 umol/l), aby bylo zabranéno pokracujici depozici urdtovych krystalt a aby doslo k redukci celkovych
zasob urdtu a vstfebani makroskopickych tofd. DosaZeni téchto nizkych hladin kyselin mocové je spojeno
s dlouhodobé nizsim vyskytem dnavych atak a mGze mit také pfFiznivy vliv na renalni funkce a kardiovaskularni
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systém. Agresivnéjsi snizovani hladiny uratu k hladindm okolo 180-300 pumol/I je vhodné k urychleni vstfebani
vétsich tofl a vyplaveni zasob uratu u pacientl s téz3im kloubnim postizenim. K dispozici mdme v sou¢asné dobé
nékolik zakladnich postupt: 1) dietni opatfeni, 2) inhibitory xantinoxidazy (XOl), 3) urikosurika a 4) rekombinantni
urikazy. Strategie hypourikemické 1é¢by je naznac¢ena na obrazku 6.

Dietni opatfeni

Doporuceni stran diety a zivotniho stylu u pacientd s dnou musi respektovat fakt, ze fada pacientd s dnou
trpi dalSimi chorobami (metabolicky syndrom, obezita, hyperlipidemie, hypertenze, kardiovaskularni a rendlni
onemocnéni). Pouceni pro pacienta musi byt srozumitelné a snadno zapamatovatelné, doporucend opatieni
pak musi holisticky integrovat pfistupy vhodné i pro ostatni komorbidity. Soucasné poznatky z rozsahlych
epidemiologickych studii studujicich vztah diety a rekurentnich dnavych atak nasvédcuji protektivnimu vlivu
mlécnych vyrobkl a kavy, neutralni se zda byt efekt ¢aje, vina a zeleniny (véetné lusténin), zatimco rizikovy je
pfijem masa, slazenych nealkoholickych ndpojl, piva a destilatd. Jednozna¢né vhodnd je aerobni fyzicka aktivita
a v indikovanych pfipadech redukce hmotnosti.

Hypourikemickd lécba

Hypourikemickd Ié¢ba (,urate lowering therapy”, ULT) by méla byt zvaZena a prodiskutovana s kazdym pacientem
s jednoznacnou diagnézou dny od jeji prvni prezentace. ULT je indikovdna u viech pacientd s opakovanymi
atakami, tofy, uratovou artropatii (tj. typickymi radiologickymi zménami) nebo s ledvinovymi kameny. Zahajeni
hypourikemické 1é¢by v dobé prvni ataky je také vhodné u mladych pacientl (< 40 let) nebo s velmi vysokou
hladinou s-KM (> 480 umol/l) a nebo komorbiditami (porucha funkce ledvin), hypertenze, ischemicka choroba
srdecni, srdecni selhani). ULT je obvykle celoZivotni, a proto je tfeba pacienty o jeji podstaté, prinosu a rizicich
nalezité poucit. Neméla by byt také zcela automaticky zahajovdna po prvni atace. Pacienty je tfeba poucit, ze
v prvnich mésicich od zahdjeni u¢inné hypourikemické 1é¢by se incidence akutnich dnavych atak maze zvysit.
Proto je také doporucovdno po dobu 6 mésicu zajistit pacienty profylaktickou |é¢bou kolchicinem v davce
0,5-1 mg/den. Piestoze terapie dny je v principu jednoduchd, fada studii zabyvajici se kvalitou péce o pacienty
s dnou ukdzala fadu nedostatkl tykajicich se farmakoterapie dny. Jde predevsim o: 1) nedostate¢né davkovani
hypourikemickych 1ékd (pfedevsim alopurinolu), 2) nedostate¢né sledovani efektu hypourikemické lécby, 3)
nedostatecnou profylaxi dnavych atak pfi zahajeni hypourikemické 1é¢by a 4) nedostate¢né pouceni pacient(
osetfujicim Iékafem o povaze onemocnéni, cilech a horizontu lé¢by, coz mize zvysit riziko non-compliance
pacientl s Ié¢bou. Hypourikemickou lécbu je vhodnéjsi zahdjit v interkritické periodé (tj. mezi atakami), ale
nyni (na rozdil od starsiho striktnéjSiho postoje) je povazovano za pfijatelné ji z praktickych dlvodd zahdjit
i v dobé probihajici ataky. Vzdy je vhodné zacinat nizkou dédvkou hypourikemického léku a postupné ji navysovat
k dosazeni cilovych hladin s-KM. Hodnoty s-KM kontrolujeme nejprve ¢astéji (napf. po 1-3 mésicich), po dosazeni
cilovych hladin s-KM a stabilizaci onemocnéni postaci kontroly po 6-12 mésicich. Sou¢asti monitorace bezpecénosti
hypourikemické 1é¢by by méla byt i kontrola krevniho obrazu a jaternich testl. V dobé probihajici dnavé ataky
hypourikemickou lé¢bu nevysazujeme!

Alopurinol

Evropska liga proti revmatismu (EULAR) doporucuje zahdjit 1é¢bu 100 mg alopurinolu/den a davku postupné
navysovat o 100 mg za 1-4 tydny (maximalni doporu¢end dévka je 900 mg/den) k dosazeni cilovych hodnot
urikemie pod 360 pmol/l. MoZnosti terapie alopurinolem jsou ale omezeny vyskytem moznych nezadoucich
Ucinkl — casté jsou predevsim mirnéjsi kozni projevy (exantém, pruritus), prljem, nebo elevace jaternich
testd. Obavanou, ale nastésti relativné vzacnou komplikaci je vyskyt vaznych koznich reakci charakteru toxické
epidermalni nekrolyzy. Problematické je také pouzivani vyssich davek alopurinolu u pacientd s tézsi renalni
insuficienci, protoze starsi (fadou expertu kritizovana) doporucenik redukci davek u zadvaznéjsi rendlniinsuficience
readlné znemoznuji efektivni [é¢bu hyperurikémie v této situaci.

Febuxostat

Febuxostat je v davce 40 mg/den zhruba stejné Gcinny a v ddvce 80 mg a 120 mg vyznamné ucinné;jsi ve srovnani
s alopurinolem 300 mg/den. Z titracnich studii s alopurinolem ale vyplyva, Ze jeho Uc¢innost v davce 600 mg/
den zhruba odpovidd 80 mg febuxostatu. Febuxostat je indikovan u pacientl s dnou, u kterych allopurinol
nebyl dostate¢né Gc¢inny, nebo nebyl tolerovan. Febuxostat je metabolizovan pfevazné v jatrech a na rozdil od
alopurinolu tak neni jeho vylu¢ovani vyznamné zavislé na funkci ledvin. Mlze byt tedy vhodnou volbou pro
vzacné - u méné nez 2 % pacientu se objevila vyrazka, bylo také pozorovano zvyseni jaternich enzymu, prijem
a bolesti kloubU. Je tfeba upozornit, Ze v rozsahlé randomizované studii u pacient(l se dnou a kardiovaskularnim
onemocnénim byla Ié¢ba febuxostatem spojena s vyssim rizikem smrti z kardiovaskularnich i viech pficin ve
srovnani s lé¢bou allopurinolem. Neddvna podobné dimenzovand srovnavaci studie ale toto zvysené riziko
nepotvrdila.



Urikosurika

Urikosurika ucinkuji pfedevsim inhibici reabsorbce uratu v proximalnim tubulu nefronu, ¢imz dochazi ke zvysené
exkreci uratu. Urikosurika (bezbromaron, probenecid, lesinurad) u vétSiny pacientd cilené koriguji primarni
metabolicky deficit (tj. snizenou exkreci uratu), a pokud je dosazeno analogického poklesu urikemie, vedou
k srovnatelné rychlé regresi tofll jako u pacientt Iécenych allopurinolem. Problémem urikosurik je zvy$ené riziko
urolitidzy a pokles ucinnosti korelujici s klesajici glomerularni filtraci — jsou tedy relativné kontraindikovana
u pacientl s urolitidzou v anamnéze a nejsou Uc¢inna u pacientl s té€zsi rendlni insuficienci. Starsi urikosurikum
benzbromaron je uginny jak v monoterapii, tak v kombinaci s inhibitory xathinoxidazy (XOlI), jejichz G¢inek muéze
potencovat. V soucasné neni v Ceské republice zadné urikosurikum registrovano, benzbromaron Ize ale pomérné
snadno ziskat na mimoradny dovoz a jeho cena pro pacienta je relativné nizka. Mensi urikosuricky efekt maji
také nékterd jina IéCiva, napfiklad losartan ¢i fenofibrat, a proto mize byt jejich vyuziti v indikovanych pfipadech
u pacientl s dnou vyhodné. Nové urikosurikum lesinurad bylo na Zadost vyrobce stazeno z trhu.

Kritéria pro odeslani ke specialistovi

Vétsinu pfipadd dny muze lécit prakticky lékal. Ke specialistovi by méli byt odeslani pacienti s nejasnou
diagndzou, nebo pacienti s komplikovanym priibéhem dny (tofézni dna, velmi ¢asté a zdvazné probihajici dnavé
ataky) a nedostate¢nou dopovédi na ULT nebo intoleranci ULT.

Posudkové hledisko

PFi stanoveni miry poklesu pracovni schopnosti se hodnoti porucha funkce (omezeni pohyblivosti postizenych
kloubu), aktivita a rozsah procesu, strukturalni postizeni (destrukce kloubnich tkani, deformity, kostni eroze
na RTG) a mimokloubni projevy dny (pfedevsim postizeni ledvin) a dopad postizeni na celkovou vykonnost
a pohybové schopnosti. Lazenska |é¢ba mlze byt pro pacienty s téz8im chronickym poskozenim zplsobenym
dnou pfinosnd, ale dnava artritida neni vyslovné uvedena v platném indika¢nim seznamu pro lazeriskou péci.
Posudkové hodnoceni je podrobnéji rozvedeno v tabulce 19.

Tabulka 15: Rizikové faktory pro vznik dny

Faktory zvysujici riziko incidentni dny

« Zvyseny pfijem piva a destilatl

« Zvyseny dietni piijem masa, moiskych plod(, slazenych napojli a potravin s obsahem fruktézy
« Uzivéani thiazidovych a klickovych diuretik

« Pfitomnost nasledujicich komorbidit:

« arterialni hypertenze

« rendlni insuficience

« hypertriglyceridemie, hypercholesterolémie
« hyperurikémie

- diabetes

« obezita

« Pfed¢asna menopauza

Faktory snizujici riziko incidentni dny

« Dietni pfijem mlécnych vyrobk, folath a kdvy

Tabulka 16: Faktory provokujici dnavou ataku

Ndrazové konzumace alkoholu, masa, mofskych plodd
Zahajeni hypourikemické lécby

Preruseni hypourikemické lécby

Cytotoxickéd lé¢ba

Zahdjeni suplementace vitaminem B12 u perniciozni anemie
Zahajeni diuretické l1écby

Sepse, infarkt myokardu, akutni zdvazné onemocnéni
Trauma, chirurgicky vykon

Prisnd dieta a hladovéni

Fyzické vypéti, dehydratace
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u pacientii s dnou u pacientii bez dny adjustované OR
Hypertenze 74 29 4,2
CHRI = 2 (GFR<60 ml/min/1,73m?) 71 30 1,7
CHRI = 3 (GFR<30 ml/min/1,73 m?) 20 5 2,3
Obezita (BMI= 30 kg/m2) 53 33 2,3
Diabetes 26 8 24
Nefrolitiaza 24 8 2,1
Infarkt myokardu 14 3 2,4
Srdecni selhani 11 2 2,7
CMP 10 3 2,0

Tabulka 17: ZvysSena prevalence komorbidit u pacientti s dnou ve srovnani s jedinci bez dny u ti¢astnik( studie NHANES 2007-8

Prevalence (%) Prevalence (%) K véku a pohlavi

Komorbidity

CMP: cévni mozkova piihoda, CHRI: chronicka renalni insuficience, BMI: body mass index, OR: odds ratio (pomér sanci), GFR: glomerularni filtrace

Tabulka 18: Terapeutické moznosti pro symptomatickou Iécbu akutni dnavé ataky

« Kolchicin 1 mg a nasledné za 1 hodinu 0,5 mg, ndsledné pokracovat 3x 0,5 mg/den do vymizeni dnavé ataky
+ Nesteroidni antirevmatika (NSA) v pIné davce

« Prednison 30-35 mg/den po dobu 5 dni

« Intraartikularni aplikace glukokortikoidu do postizeného kloubu

« Kombinovana terapie (napf. kolchicin+ NSA, nebo kolchicin + glukokortikoidy)

« Inhibitor IL1 (Canakinumab, Anakinra) - u pacient, ktefi netoleruji béznou lécbu a maji > 3 ataky ro¢né

Tabulka 19: Posudkové hledisko pro pacienty s dnou

Funkéni postizeni Mira postizeni pokles pracovni schopnosti

lehké lehké formy, s rldukou frekvenci zachvatd, s minimalnim omezenim 10-15%
pohyblivosti kloubt

stiedni provglredgjlgl formy,os Sasto{u frekyenc.l.zachvatu,, se struk:c}]ralplml 20-35%
zménami vice kloubU, nékteré denni aktivity vykonavany s obtizemi
chronicka tofézni dna, zavazna strukturdlni a funkcni postizeni vice

tézké kloubll, podstatné snizeni celkové vykonnosti, nékteré denni aktivity 40-60%

omezeny

tézké formy, tézka strukturalni postizeni (deformity) a funkcni postizeni
velmi tézké vice kloub, pfitomnost mimokloubnich projevd, tézké snizeni celkové 70%
vykonnosti, vétsina dennich aktivit omezena

Poznamka: Pri stanoveni miry poklesu pracovni schopnosti se hodnoti porucha funkce (omezeni pohyblivosti postizenych kloubt), aktivita a
rozsah procesu, strukturalni postizeni (destrukce kloubnich tkani, deformity, kostni eroze na RTG) a mimokloubni projevy dny (predevsim postizeni
ledvin) a dopad postizeni na celkovou vykonnost a pohybové schopnosti.



Obrazek 6: Doporuceni pro lécbu hyperurikémie u pacienti se dnou podle EULAR
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S-KM: sérova kyselina mocova
XOl: inhibior xantinoxidazy

Upraveno podle Richette P, Doherty M, Pascual E, et al. 2018 updated European League Against Rheumatism evidence-based recommendations for
the diagnosis of gout. Ann Rheum Dis. 2020 Jan;79(1):31-38.
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6. VEDLEJSI NEZADOUCI UCINKY A MONITOROVANI BEZPECNOSTI
LECBY REVMATICKYCH ONEMOCNENI

Ladislav Senolt, Hefman Mann

Preskripce i monitorovani bezpecnosti Ié¢by revmatickych onemocnéni by mély probihat v reZii revmatologa, ale
prakticky Iékaf by s nimi mél byt ramcové seznamen. Pokud je onemocnéni stabilizované, mize byt i prakticky
Iékar tim, kdo provadi kontrolu bezpecnosti 1é¢by, véetné laboratornich parametr(. V fadé pfipad(l se prakticky
Iékar setkd s nezddoucimi projevy antirevmatické lé¢by dfive nez samotny revmatolog a mél by byt poucen, jak
nékteré stavy zvladnout.

Revmatolog i prakticky Iékaf by méli vést v patrnosti skutecnost, Ze pacienti se zanétlivymi revmatickymi
cesty), pfi kterych neni vétsinou nutné antirevmatickou Ié¢bu ménit. V pfipadé podezieni na infekci, zejména
v kontextu s hore¢natym stavem, se postupuje standardné, provadi se zakladni laboratorni testy, sedimentace
erytrocyt a CRP, odbér materidlu (orofaryngeadlni stér, kultivace sputa, moci nebo stér z rdny) na mikrobiologické
vysetreni, rtg plic, v nemocni¢nich podminkach dale hemokultivace, prokalcitonin, echokardiografické vysetieni,
atp. Pfi podezfeni na bakteridIni infekci je 1épe empiricky zahdjit antibiotika a jejich podavani upravit podle
vysledku mikrobiologického vysetfeni. DileZité je mit na paméti, ze kortikoterapie a biologicka lé¢ba, zejména
blokatory IL-6, mohou potlacovat horecku a snizovat hladinu CRP. Pfi hore¢natém onemocnéni nebo pfi podavani
antibiotik se zpravidla pferusuje cilena i konvenéni [é¢ba a nasazuje se zpét obvykle tyden po zhojeni infekce.
Podavani glukokortikoid se neukoncuje.

Glukokortikoidy a konven¢ni chorobu-modifikujici pripravky

Lécba glukokortikoidy je spojena s celou fadou nezddoucich ucinkd vcetné adrendlni insuficience, diabetu,
osteopordzy, aseptické nekrézy kosti a steroidni myopatie. Riziko nezadouci U¢ink( spojené s lé¢bou
glukokortikoidy je zavislé na davce a délce podavani. Bohuzel i malé davky (<7,5 mg prednisonu denné) jsou pfi
dlouhodobém podavani spojené se zvysenym rizikem kardiovaskuldrnich onemocnéni. Nemocni uzivajici delsi
dobu glukokortikoidy by méli dostavat suplementaci kalcia a vitaminu D.

Vyznamné nezddouci Ucinky chorobu-modifikujicich pfipravkd a monitorace nemocnych v priibéhu lécby jsou
shrnuty v tabulce ¢. 20.

Cilena lécba syntetickymi a biologickymi pripravky

Podavani biologické lé¢by mize byt provazeno infuzni reakci nebo kozni reakci, které jsou vétSinou mirné a dobre
zvladnutelné; mohou se ale vyskytnout i zavazné reakce - v€etné anafylaktického 3oku, ty jsou vétsinou vzacné.
Vyskyt zdvaznych infekci, véetné oportunnich, je vzacny, ale na cilené 1é¢bé castéjsi. DilezZité je mit na paméti, Ze
[é¢iva ovliviaujici imunitni systém zvysuji moznost reaktivace latentni tuberkulézy, a to zejména v ¢asné fazi [é¢by.
Zvysené je i riziko reaktivace virové hepatitidy. Pfi |é¢bé inhibitory Janusovych kinaz je castéjsi herpes zoster.
Inhibitory receptoru IL-6 snizuji proti ostatnim cilenym lé¢ivim vyznamnéji tvorbu CRP v jatrech, a proto u téchto
nemocnych nemusi byt vzdy akutni infekce doprovazena vzestupem CRP.

Pfed zahdjenim cilené |é¢by se v rdmci laboratornich test( vy3etfuje krevni obraz a standardni biochemické
testy, provadi se screeningové vysetreni hepatitid (HBsAg, anti-HBs a anti-HBc, anti-HCV) a, kromé rituximabu, také
screening latentni tuberkuldzy - peclivd anamnéza a fyzikalni vysetfeni, rtg hrudniku, testy zaloZzené na detekci
uvolnéného INFy (nej¢astéji Quantiferon (QF)), jimz ddvame prednost pfed tuberkulinovym koznim testem,
pfipadné se dopliuje pneumologické vysetreni. Nejvyssi riziko reaktivace latentni TBC infekce je po zahdjeni
[é¢by, proto se obvykle kontrolni vySetfeni QF testu provadi po tfetim a dvanactém mésici od zahajeni 1écby.
Riziko TBC v¢etné mimoplicniho pribéhu je zvysené po celou dobu Iécby a je tfeba na néj myslet. Pfi 1é¢bé
rituximabem se navic kontroluji hladiny imunoglobulint pfed zahajenim a v pribéhu lé¢by, monitorovani poctu
B-lymfocytl se neprovadi.

Monitorovani bezpecnosti je provddéno revmatologem v centru pro poddavani biologické lécby, kontrolni
laboratorni testy (krevni obraz, diferencidlni rozpocet, kreatinin a jaterni testy) je mozné provést v ramci
spoluprace s praktickym lékafem v misté bydlisté nebo v centru. Vétsina cilenych Ié¢iv mize zpisobovat mirnou
elevaci jaternich aminotransferdz, neutropénii a trombocytopénii, které nejsou tak casté jako pfi konvencni 1é¢bé,
ale castéji je vidame pfi [é¢bé inhibitory receptoru IL-6 nebo Janusovych kindz. Prvni kontrolni laboratorni
vysetreni se provadi po jednom meésici od zahdjeni |é¢by, ndsledné za dva mésice, dalsi kontroly jsou jiz vétsinou
v pravidelnych tfimési¢nich intervalech, pokud neni diivod provést vysetieni dfive. Pfi vzestupu aminotransferaz
do trojnasobku horniho limitu normy je nutné upravit dadvku soubézné podavaného konvenéniho syntetického
pfipravku. Pokud toto opatfeni nevede k zadné zméné nebo je cilena l1é¢ba podavana v monoterapii, je vhodné
prodlouzit interval nebo snizit davku cileného léciva, dokud nenastane normalizace laboratornich hodnot. Pokud
jsou hodnoty aminotransferdz v rozmezi trojndsobku az pétindsobku horniho limitu normy, je tfeba cileny lék
prfechodné vysadit. Pfi takto opakované zvysenych hodnotach aminotransferaz nebo pokud jsou zvysené nad
pétindsobek horniho limitu normy, se cilena Ié¢ba ukoncuje. Pfi poklesu hodnot neutrofilnich leukocytll mezi
0,5-1,0 x 103 nebo trombocytldl mezi 50-100 x 103/pl je nutné cilenou lé¢bu prechodné vysadit, pfi zlepseni,



ale ne normalizaci, je mozné cilené lécivo nasadit v redukované davce. Lécba se ukoncuje v pfipadé poklesu
neutrofilnich leukocytl pod 0,5 x 103 nebo trombocytl pod 50 x 103/ul. Pfi [é¢bé inhibitory Janusovych kinaz
a opakovaném poklesu hemoglobinu pod 80 g/l, pfipadné nahlém poklesu o 20 g/I, je doporuceno podavani
pfipravku prerusit do normalizace hodnot. Pokud je opakované zjisténa lymfopenie pod 500 bunék/ul, é¢ba se
také ukoncuje.

Pacienti po infarktu myokardu, cévni mozkové prihodé nebo tromboembolické pfihodé nemusi biologickou
Ié¢bu prerusovat, ale v pfipadé zhorieni méstnavého srdecniho selhdni na 1é¢bé TNF inhibitory nebo u jedinct
s pokrocilym srde¢nim selhanim je vhodné tuto Ié¢bu prerusit a zménit za pfipravek s jinym mechanismem
ucinku. Pfestoze lé¢ba inhibitory receptoru IL-6 nezvysuje kardiovaskularni riziko, je ¢asto provazena elevaci
celkového cholesterolu, LDL- i HDL-cholesterolu. Podavani hypolipidemické lé¢by se fidi standardnimi
doporucenymi postupy. Pfi 1é¢bé inhibitory Janusovych kindz je nutnd zvysend obezfetnost v pfipadé anamnézy
tromboembolické pfihody a jejich rizikovych faktorU. U rizikovych pacientl je vhodnéjsi volit jiné 1é¢ivo.

Intersticidlni plicni onemocnéni klinicky postihuje 5-10 % pacient( s revmatoidni artritidou a neni kontraindikaci
Ié¢by TNF inhibitory, velmi vzacné viak byly po 1é¢bé TNF inhibitory popsany velmi tézké az fatalni formy
intersticidlniho plicniho onemocnéni, proto je pfi zhorseni nebo nové vzniklém intersticialnim onemocnéni plic
vhodné zvazit zménu lécby na cileny pfipravek s jinym mechanismem ucinku.

Pri |é¢bé inhibitory receptoru IL-6 je zvySené riziko perforace gastrointestindiniho traktu, toto riziko je zvysené
zejména pfi soubézné l1é¢bé glukokortikoidy a pfi anamnéze divertikulitidy v minulosti.

Po biologické 1é¢bé, nejvice doklad(l je po TNF inhibitorech, byly velmi vzacné popsany paradoxni imunologické
reakce, nejCastéji psoridza (az 5 %), méné casto uveitida, nespecificky strevni zanét, vaskulitida nebo dalsi
autoimunitni choroby. V nékterych pfipadech je nutné lé¢bu zménit, pfi rozvoji demyeliniza¢niho onemocnéni
se lé¢ba TNF inhibitory okamzité ukoncuje. Relativné ¢asto se mohou objevit antinukledrni protilatky (ANA) nebo
protilatky proti dvouvldknové DNA (anti-dsDNA) bez klinickych pFiznakd systémového lupus erythematodes
(SLE), biologickou Ié¢bu v téchto pfipadech neni nutné vysazovat.

Neexistuji jednoznac¢né doklady o tom, Ze by biologickd lé¢ba zvysovala riziko vzniku nddorovych onemocnéni.
Pokud se ale nddorové onemocnéni v priibéhu biologické 1é¢by objevi, tak je nutné tuto lé¢bu ukoncit a dalsi
postup konzultovat s onkologem. Biologickd Ié¢ba se opétovné nasazuje podle celkového stavu a pfani pacienta,
a to zpravidla v pripadé exacerbace zanétlivého revmatického onemocnéni a zejména kdyz je onkologické
onemocnéni v remisi.

Tabulka 20: Konvenéni chorobu-modifikujici pripravky - davkovani, vyznamné nezadouci ic¢inky a monitorace v pribéhu lécby

Obvyklé Vyznamné Vysetieni pred Cetnost kontrol,

nezadouci léébou poznémky Kontraindikace

EGIEN

ucinky
aktivni infekce, symptomatické
KO a JT. s-krea - prvni plicni onemocnéni, leu< 3,0, trc<
hepatotoxicita, | KO, JT, s-krea, RTG -, s-rea -prvni 50, CrCl< 30 ml/min, anamnéza
| . . 3 mésice kazdé 2-4 tydny, . L
.. | 7.5-30 mg tydné | atlum kostni S+P v poslednich .  Los 1 . myelodysplazie nebo nedédvného
Methotrexat N Lo nasledné kazdé 2-3 mésice ; S
PO, SC drené, 6 mésicich M lymfoproliferativniho on., JT> 2x
" ) . Pfi kazdé kontrole . ) .
pneumonitida | Sérologie HBV, HCV zhodnotit dunost a kasel horni hranice normy, akutni nebo
chronickéa HBV a HCV, téhotenstvi,
kojeni
hepatotoxicita, aktivni infekce, leu< 3,0, trc< 50,
arteriaIni KO, JT, s-krea, HBV, | KO, JT, TK, s-krea - prvni anamnéza myeIodyspIame .nel?o
. 10nebo20mg | hypertenze, . . Y ‘1z . nedavného lymfoproliferativniho
Leflunomid . .. Sérologie HCV 3 mésice kazdé 2-4 tydny, . -
denné PO prljem, K nasledna kazdé 2-3 masice | M JT> 2x horni hranice normy,
kozni reakce, akutni nebo chronickd HBV a HCV,
pneumonitida téhotenstvi, kojeni
uEIunvw kOSvtn’I KO a JT - prvni 3 mésice Alergie na sulfa-léky, trc< 50, JT>
q 1000-3000 mg | dfené, kozni 1z . ) . . . .
Sulfasalazin . KO, JT, s-krea, kazdé 2-4 tydny, ndsledné | 2x horni hranice normy, akutni
denné PO reakce, 1z L
h - kazdé 2-3 mésice HBV/HCV
epatotoxicita
: 200 nebo . . ocni vysetfeni ocni vysetfeni vstupné Anamnéza poruchy vizu spojené
cHI:,Ii:zglin 400 mg denné rkeetrI:tc()) pztt';’ (SD-OCTa (v prvnim roce lécby) apo | s derivaty 4-amino-chinolonu,
PO P perimetrie) 5 letech 1x ro¢né nékteré pripady nelécené HBV/HCV
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7. ZVLASTNI SITUACE VE VZTAHU K LECBE REVMATICKYCH ONE-
MOCNENI

Ladislav Senolt, Hefman Mann

Gravidita a laktace

Pfi 1é¢bé téhotnych Zen se zanétlivym revmatickym onemocnénim je vzdy tfeba zvazovat pomér prospéchu
a rizika podévané lécby pro matku i plod. Je tfeba zdlraznit, Ze nedostatecné |é¢ené onemocnéni predstavuje
zvysené riziko komplikaci, a proto je obvykle nutné Ié¢it Zeny i v prbéhu téhotenstvi.

NSA je mozné podavat béhem prvnich dvou trimestr( téhotenstvi a v pribéhu kojeni, nejlépe intermitentné
a radéji pfipravky s kratSim biologickym poloc¢asem. V poslednich 3esti tydnech téhotenstvi je uzivani NSA
kontraindikovano z diivodu rizika pfed¢asného uzavieni ductus arteriosus plodu. Podavani COX-2 selektivnich
inhibitor( se pro nedostatek informaci béhem téhotenstvi nedoporucuje, celekoxib je ale mozné podavat béhem
kojeni.

Glukokortikoidy se v lé¢bé zanétlivych revmatickych onemocnéni podavaji vétsinou perordlné, jednd se
o prednison a methylprednisolon, tedy kratce pUsobici nefluorované pfipravky, které jsou béhem téhotenstvi
a kojeni bezpecné, protoze jsou metabolizovany v placenté a plod je tak vystaven méné nez 10 % aktivniho
pfipravku.

Nejcastéji pouzivany methotrexat je v obdobi gravidity a laktace pfisné kontraindikovan a mél by byt vysazen
minimalné tfi mésice pred planovanou koncepci, protoze je prokazatelné teratogenni, pronika do materského
mléka a m0zZe u novorozencl navic plsobit imunosupresivné. Leflunomid ma sice prokazané teratogenni ucinky
ve studiich pouze na zvifatech, ale béhem téhotenstvi ani kojeni by nemél byt podavan. Leflunomid ma dlouhy
biologicky polocas, proto je pfed planovanou koncepci doporuceno provést eliminacni proceduru spocivajici
v podani cholestyraminu (8 g tfikrat denné po dobu 11 dni), a poté vysetfit sérovou hladinu leflunomidu.
Hydroxychlorochin a sulfasalazin, u systémovych onemocnéni pojiva to plati také pro azathioprin a cyklosporin,
jsou jediné konvencni syntetické antirevmatické pfipravky, které mohou byt bezpe¢né podavany béhem
téhotenstvi a kojeni. Pfi pokracovani Ié¢by sulfasalazinem je doporucena suplementace kyselinou listovou,
coz plati i pfi vysazeném methotrexatu pfed koncepci i v priibéhu téhotenstvi, aby se predeslo deficitu folatu
u novorozence.

Biologické Iéky neni tfeba planované pred koncepci vysazovat, protozZe jako rekombinantni proteiny pronikaji
pres placentu az od 16. tydne téhotenstvi. Podle doporuceni Ceské revmatologické spole¢nosti je mozné
bezpecné podavat TNF inhibitory do 20. tydne gravidity. Vyhodu ma certolizumab pegol - pegylovany Fab
fragment protilatky proti TNF, ktery ma minimalni prinik pfes placentu a je regula¢nimi urady schvélen pro
podavani béhem celého téhotenstvi. V priibéhu laktace je mozné podéavat bezpecné viechny TNF inhibitory. Pro
ostatni biologické neni dostatek informaci, a musi byt béhem gravidity a laktace ukon¢eny.

Cilené syntetické antirevmatické Iéky typu inhibitord Janusovych kindz jsou malé molekuly a pro nedostatek
zkudenosti by se béhem gravidity ani kojeni nemély podavat. Protoze maji kratky biologicky polocas, jejich
vysazeni jeden mésic pfed pocetim by mélo byt dostacujici.

U muz( lé¢enych revmatologickou medikaci je situace jednodussi, pfed planovanou koncepci se z divodu
mozné oligospermie az reverzibilni infertility vysazuje sulfasalazin. Ostatni chorobu modifikujici pfipravky je
mozné ponechat.

Perioperacni obdobi

Glukokortikoidy a chorobu-modifikujici [é¢iva zasahuji do obranyschopnosti organizmu a mohou zvysovat riziko
infekénich komplikaci. K riziku postopera¢nich komplikaci, véetné infekci ale vétsi mérou pfispiva zanétliva
aktivita vlastniho revmatického onemocnéni a také dalsi faktory, jakymi jsou vyssi vék, komorbidity (napf. obezita,
koureni, cukrovka, anémie nebo predchozi infekce) a ndrocnost chirurgického vykonu.

Dlouhodoba lé¢ba glukokortikoidy by se z divodu mozného navozeni adrendlni insuficience neméla pfed nebo
béhem chirurgického zakroku néhle prerusit. Pro zvysené riziko infekénich komplikacije ale vhodné, a to nejen pied
planovanou operaci, podavat co nejnizsi uc¢innou davku prednisonu. V minulosti bylo u kortikodependentnich
pacientl doporucovano periopera¢ni podéavani suprafyziologickych davek glukokortikoidd, ale vzhledem ke
zvySenému riziku infekce a pro nedostatek dikazu o jejich pozitivnim vlivu se v den operace doporucuje poddavat
pouze obvyklou davku glukokortikoidu.

Periopera¢ni podéavani konvencnich syntetickych chorobu modifikujicich 1é¢iv je nutné fesit individualné.
Protoze je vétsim rizikem exacerbace zdkladniho onemocnéni, methotrexat, leflunomid, sulfasalazin ani
hydroxychlorochin neni vétSinou nutné pfed operaci vysazovat. Pfechodné vysazeni lze zvazit v pripadé
stabilizovaného revmatického onemocnéni a v pfitomnosti rizikovych faktor( jakymi jsou napf. diabetes, renalni
insuficience, opakované infekce, atp.

Pfi biologické lé¢bé se doporucuje operaci naplanovat na konci terapeutického cyklu, tedy dva az pét tydnu
po posledni aplikaci pfipravku, u rituximabu az po $esti mésicich. Nasazeni biologické |é¢by je mozné 14 dni po
chirurgickém zakroku, zpravidla tedy po odstranéni stehd, pokud nejsou potize s hojenim rdny a v misté zakroku
nejsou znamky infekce.



Inhibitory Janusovych kindz se doporucuje vysadit tyden pfed planovanym chirurgickym vykonem a je mozné je
nasadit zpét opét pfi dobrém hojeni operacni rany po extrakci stehi jako u biologické lécby.

Ockovani

U nemocnych se zanétlivymi revmatickymi chorobami je zvysené riziko infekci v dasledku pfitomnosti
autoimunitniho onemocnéni samotného, podavané imunosupresivni lé¢by a komorbidit. Tyto faktory bychom
méli zohlednovat pfi planovéani ockovani, které by mélo probihat za uUzké spoluprace praktického lékare
a osettujictho revmatologa. Obecné plati, Ze ockovani samotné je nejlepsi provadét v dobé neaktivniho
zanétlivého onemocnéni. Imunosupresivni |é¢ba, pfedevsim pfipravky zpusobujici depleci B lymfocytd (napf.
rituximab), m(iZe sniZovat Uc¢innost oc¢kovani, proto je vhodné ockovat pred zahdajenim imunosuprese. Nezivé
ockovaci latky Ize aplikovat v pribéhu Ié¢by glukokortikoidy i chorobu-modifikujicimi pfipravky. U nemocnych
Ié¢enych pripravky zpUsobujici depleci B lymfocytl je vhodné ockovani nacasovat do doby pred podanim dalsiho
cyklu. Podani zivych oslabenych vakcin je u nemocnych na imunosupresivni 1é¢bé relativné kontraindikovano
a lze jej zvaZovat jen ve vyjimeénych pripadech.

U vétsiny nemocnych je doporuceno kazdoro¢ni ockovani proti chfipce a zvazit podani pneumokokové vakciny.
Stejné tak je pacientlim s revmatickym onemocnénim doporucovano ockovani proti COVID-19. Pokud pacient
uzivd methotrexat, neni zpravidla nutné jeho podavani prerusovat, ale pokud to stav onemocnéni dovoluje
(remise, nizkd aktivita), je pro dosazeni lepsi imunitni odpovédi mozné vynechat podani methotrexdtu dva tydny
po ockovani proti chfipce nebo jeden tyden po ockovani i po pfeockovani proti COVID-19. Glukokortikoidy
v davce do 20 mg prednisonu nebo jeho ekvivalentu denné a dalsi konvencni chorobu-modifikujici [éciva neni
tfeba prerusovat. Inhibitory Janusovych kinaz je doporucovano prerusit po kazdé ddvce ockovani proti COVID-19
u pacientd s dobfe kompenzovanym onemocnénim. Pfi poddavéani abataceptu je doporucovano prerusit |é¢bu
tyden pred a jeden tyden po prvni davce vakciny COVID-19, zadné preruseni neni nutné kolem druhé dévky
vakciny. U pacientd na B-deple¢ni 1é¢bé (napf. rituximab) je situace slozitéjsi, pokud je riziko ndkazy COVID-19
nizké, je vhodné naplanovat ockovani idedlné po péti az Sesti mésicich po poslednim cyklu rituximabu, tedy
pfiblizné jeden mésic pred dalsim planovanym cyklem. Po o¢kovani je doporuc¢ovano oddalit podani rituximabu
o dva az Ctyfi tydny po druhé dévce vakciny, pokud to aktivita onemocnéni dovoli. Ostatni biologické pfipravky
by nemély mit na protektivni U¢inek vakciny zasadni vliv a neni je tfeba pferusovat.

Ockovani proti tetanu lze provadét podle obecnych doporuceni. Pokud dojde k rizikovému poranéni
u nemocnych na Ié¢bé zpusobujici depleci B lymfocyt(, je indikovana pasivni imunizace imunoglobulinem proti
tetanu. U nemocnych s rizikovymi faktory je doporu¢eno provést ockovani proti infekci viry hepatitidy A a B.
Zvlasté u starSich nemocnych a pred zahdjenim 1é¢by inhibitory janusovych kindz je vhodné zvazit ockovani proti
herpes zoster rekombinantni adjuvovanou vakcinou. Novorozenci matek |é¢enych v téhotenstvi biologickymi
pfipravky by v prvnich 6 mésicich Zivota neméli byt ockovani zivymi vakcinami. Imunokompetentni osoby ve
spole¢né domacnosti s nemocnymi by mély byt oc¢kovany podle obecnych doporuceni s vyjimkou perordlni
vakciny proti poliu, ktera je kontraindikovana.

Podékovani: Tato prace byla podpofena grantovym projektem Ministerstva zdravotnictvi Ceské republiky AZV ¢.
17-33127 A a projektem koncepéniho rozvoje pro instituci Ministerstva zdravotnictvi Ceské republiky ¢. 023728.
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Nejlepsi aplikace pro revmatology (klasifikacni kritéria, skore aktivity onemocnéni): https://rheumahelper.com
Pacientské organizace: https://www.revmaliga.cz; https://www.bechterevovanemoc.cz

Ceské lazenstvi: http://www.lecebnelazne.cz

Doporuéené postupy Ceské revmatologické spoleénosti: https://www.revmatologicka-spolecnost.cz/
doporucene-postupy-crs/

EULAR School of Rheumatology: Principles of the Musculoskeletal History and Examination Dostupné z:
https://www.youtube.com/watch?v=0NPYiXF1CdQ

https://esor.eular.org/course/view.php?id=119
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