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Revmatologické choroby po-
stihuji témér 15 % populace.
Casto k nim byvd pfidruzena
celd rada jinych zdravotnich
problému doprovdzend bo-
hatou polypragmatzii. V po-
sledni dobé se v praxi lékarti
prosazuje vedle stdvajicich
postupui lécby bolesti pohy-
bového apardtu inovativni
pristup zaloZeny na injek¢nim
poddni kolagenu. Vysled-
kem je velmi dobry ucinek

ve smyslu analgetického a

a funkcniho zlepseni, ddle
pak mimorddné pozitivni
odezva u pacient.

38

revmatologie

Farmakoterapeutické
nastroje v revmatologii
a jejich limity

Analgetika

Analgetika jsou zdkladem lécby
revmatické bolesti. Z neopioidnich
analgetik je paracetamol Iékem prvni
volby pfi écbé bolesti zad a osteoar-
trozy. Pro lé¢bu bolesti je mozné zvysit
analgeticky Ucinek paracetamolu sla-
bymi opioidy (kodeinem, tramadolem).
Opioidy jsou uzivany k lécbé chronické
bolesti ve Il. a lll. stupni podle WHO.

Systémova nesteroidni antirev-
matika (NSA)

Do této skupiny se fadi salicy-
laty, derivaty kyseliny propionové
(ibuprofenum, ketoprofenum), ky-
seliny fenyloctové (diclofenacum)
a derivaty sulfonanilidl (nimesuli-
dum). Mezi nejcastéjsi nezidouci
ucinky NSA patfi gastrointestindlnf

obtize a nefrotoxicita (projevuje se
retenci natria a kalia, intersticialnf ne-
fritidou, papilarni nekrézou). Bez vy-
znamu neni ani hepatotoxicita NSA.
Neni zanedbatelné, Ze NSA mohou
ovlivhovat krevni tlak. Nizké davky
NSA jsou pouzivany u osteoartrozy
jen po omezenou dobu pfi pfitom-
nosti zanétu, jsou lékem druhé volby
u bolesti zad. Efekt NSA u revmatoid-
ni artritidy je pouze symptomaticky,
NSA snizuji bolestivost a ranni ztuh-
lost, nezpomaluji viak rentgenovou
progresi nemoci. S opatrnosti by se
méla podavat u hypertonikd, dia-
betikl na PAD z fady sulfonylurey
a u warfarizovanych pacientd.

Lokalni aplikace NSA

Jako Setrnou variantu 1é¢by akutnf
bolesti pfi osteoartroze je podle dopo-
ruceni Evropské ligy proti revmatismu
EULAR (posledni modifikace z r. 2011)
vhodné pouzit lokélni aplikaci NSA,
kterd je oproti perordlnimu podani
(vzhledem k nizsi systémové dostup-
nosti) bezpecnéjsi. Vyhodnym [écivem
je napfiklad diklofenak epolamin, ktery
ve srovnani s jinymi solemi diklofenaku
pfi topické aplikaci rychleji pronikd do
mista bolesti.

Koxiby

Koxiby, léky nové generace NSA,
maji vylepseny gastrointestinalni bez-
pecnostni profil, maji mensi pocet
endoskopicky zjistitelnych 1ézi i nizsi
pocet zdvaznych komplikaci. Koxiby
jsou doporucovany pacientdm s vys-
$im stupném rizika vzniku NSA indu-
kované gastropatie.

Dle prohlaseni SUKL je viak pou-
Zivani koxibl spojeno s rizikem vzni-
ku gastrointestinalnich nezéddoucich
ucinkd, které je zavislé na podané
ddvce. Relativni riziko je v porovnani
s konvencnimi NSA jako skupinou
nizsi, avsak vyznamna a konzistentni
vyhoda koxib( z pohledu gastrointes-
tindlnich nezddoucich uc¢inkd nebyla

=T EIC LT rizikovych skupin revmatologickych

prokdzana. Proto se doporucuje zvy-
send opatrnost u pacientl z riziko-
vych skupin (starsi pacienti, konkomi-
tantnf uzivani dalsich NSA nebo one-
mocnéni gastrointestindlniho traktu
v anamnéze). Pro viechny koxiby
se riziko vzniku gastrointestindlnich
nezidoucich ucinkl zvysuje, jestlize
jsou podavany soucasné s kyselinou
acetylsalicylovou (a to i v malé davce),
v porovnani s monoterapif.

Rozdily mezi protidesti¢kovou
aktivitou jednotlivych NSA a koxibU
mohou byt klinicky ddlezité pro pa-
cienty s rizikem tromboembolickych
komplikaci. Data z klinickych studif
ukazuji na trend zvyseného rizika
infarktu myokardu pro celekoxib
v porovnani s diklofenakem a napro-
xenem, ¢i pro rofekoxib v porovnanf
s naproxenem. Pro nedostatek dat
nenf mozné vyloucit zvysené kardio-
vaskularni riziko i u etorikoxibu, val-
dekoxibu a parekoxibu.

Velmi vzacné mohou koxiby zpU-
sobovat zdvazné kozni reakce, jako
jsou toxickd epidermédlni nekrolyza,
Stevenstv-Johnsondv syndrom nebo
erythema exsudativum multiforme.
Pacienti s anamnézou hypersenzitivni
reakce na sulfonamidy maji zvysené
riziko vzniku koznich reakcf pfi uzivani
koxibl se sulfonamidovou strukturou
(celekoxib, valdekoxib, parekoxib).

Vsechny koxiby jsou kontraindi-
kovany u nemocnych s kardiovas-
kuldrnim nebo cerebrovaskuldrnim
onemocnénim, nevhodné je jejich
podavani i u nemocnych s vice rizi-
kovymi faktory aterosklerdzy (zejmé-
na hypertenzi, hyperlipidemif, diabe-
tes mellitus, koufenim). Méné jasna
je situace u mladych zdravych osob
s nizkym rizikem.

DMARDs - chorobu modifiku-
jici léky revmatoidni artritidy

Chorobu modifikujici léky tvori
hlavni arzendl 1é¢by revmatoidni ar-
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tritidy. Celosvétové je pfijiman ndzor, ze tyto
léky modifikuji préibéh nemoci.

Antimalarika se pouzivaji jako soucast
tzv. kombinované Iécby chorobu modifiku-
jicimi léky. Mechanismus jejich Gcinku nenti
pfesné zndm. V revmatologii se pouZivaji
pouze chinolinové derivaty — chlorochin (ob-
vykld denni davka chlorochinu je 250 mg/
den a hydroxychlorochinu 200 mg/den).
Nejzavaznéjsim vedlejsim uUcinkem je toxické
poskozeni tkani oka — retinopatie, pravdé-
podobné vznikla ukladanim soli antimalarik.
Tato funkeni ztrdta je zavaznd a ireverzibilni.
Proto je pfed zahajenim |écby nutné vstupni
vysetfeni oftalmologem a v prlbéhu lécby je
tfeba kontroly o¢niho nélezu v pllro¢nich in-
tervalech. K dalSim nezadoucim uc¢inkdim pa-
tfi gastrointestindlni intolerance, kozni zmény
a zmény neurologické a hematologické.

Sulfasalazin ma protizanétlivé, antibakte-
rialni a imunomodula¢ni Gcinky. Mechanismus
jeho ucinku neni pfesné zndm. Denni davka v in-
dikaci revmatoidni artritidy je 2-3g. | toto lé¢ivo
mulze mit nezddouci Ucinky (gastrointestindini
intolerance, vzestup jaternich enzymd, projevy
hematotoxicity, dermatotoxické jevy, reverzibilni
poskozeni spermiogeneze — pacienty s repro-
dukeénimi zédméry je nutné na toto upozornit.

Methotrexdt (MTX) je antimetabolit;
po vstupu do cilové bunky plsobi jako falesny
prekursor pro enzym dihydrofolat reduktdzu,
timto nasledné blokuje syntézu purind. Podava
se peroralné v tydennich intervalech, davky se
pohybuji v rozmezi 7,5 mg az 20 mg/tyden. Lze
jej aplikovat také intramuskuldrné. Mechanis-
mus Ucinku MTX ma rysy pdsobeni jak proti-
zénétlivého, tak imunosupresivniho. Nezadou-
cimi Ucinky jsou gastrointestinalnf intolerance,
hepatotoxicita, hematotoxicita, pulmotoxicita,
snizenf rezistence proti bakteridlnf a virové in-
fekci. Methotrexat se povazuje za potencidlné
onkogenni a teratogenni, proto nema byt po-
davan pacientdm rizikovym v téchto smérech.

Azathioprin je antipurin  odvozeny
od 6-merkaptopurinu. U ¢lovéka tlumf tvorbu
protildtek a bunécné imunitni reakce, pokud je
poddan po aplikaci antigenu. Lé¢ba je spojena
s poklesem cirkulujicich B- a T-lymfocytd. Je
poddvan v davce 100-150 mg/den peroralné.
Z vedlejsich neZddoucich ucinkl je to opét
gastrointestinalni nesnasenlivost, pankreatiti-
da, hepatéIni léze, Utlum kostni diené a aktiva-
ce endogennich virovych infekci.

Cyklofosfamid patiido skupinyalkylacnich
latek. ZpUsobuje lymfopenii, i¢inné tlumi mno-
hé reakce imunity zprostfedkované burikami, B-
-lymfocyty jsou postizeny vice nez T-lymfocyty.
Lécbha se zahajuje dadvkou 100 mg/den peroral-
né po dobu 3 dnd a déle se pokracuje davkou
20 mg/den. Vedlejsimi nezadoucimi Ucinky
jsou hepatopatie, Utlum tvorby jednotlivych
fad krevnich bunék, kozni exantémy, alopecie
a teratogenita.

Biologicka léciva

Biologicka lécba je zatim nejnovéjsi fazf
vyvoje terapie revmatoidni artritidy. Spociva
v hleddni moznosti, jak zasdhnout pfimo do in-

terakcf bunék imunitniho systému prostiednic-
tvim blokady nebo inhibice rdznych cytoking,
a tak blokovat udrzovani zanétlivého procesu.
Vyuziva se zejména monoklondlnich protilatek
proti klicovym prozanétlivym cytokinm nebo
proti jejich receptortim.

Kortikosteroidy

Kortikosteroidy jsou v revmatologii Siroce
uzivany pro své protizanétlivé a imunosupre-
sivni pUsobeni. Vedlejsi nezddouci Ucinky jsou
dostate¢né znamy. U revmatikd se nejcastéji
setkdvéme s jejich ulcerogennim a diabeto-
gennim Ucinkem, téZ vyznamné je rovnéz je-
jich osteoporogenni plsobent.




40

revmatologie

Vyhodné terapeutické
moznosti u vysoce
rizikovych skupin
revmatickych pacientt

Symptomaticky pomalu pi-
sobici léky pfFi osteoartréze (SY-
SADOA)

Chondroprotektiva majf své misto
tam, kde nemocni nemohou uzivat
nesteroidn{ antirevmatika. Patfi sem
chondroitin sulfat, kyselina hyaluro-
novd, glukosamin, ASU a diacerein.
Nezadouci Uc¢inky chondroitin sulfatu
pfi dlouhodobych studiich neprekra-
¢ovaly vyskyt nezadoucich ucinkd pro
placebo. Diacerein se fadi mezi bez-
pecné lécivo, u néhoz se jako nezavaz-
ny nezadouci Ucinek uvadi prijem.

Podle doporuceni EULAR jsou
chondroprotektiva pro terapii bolesti
u pacientd s osteoartrézou vhodnymi
a bezpecnymi lécivy. Tato doporuceni
se opiraji o metaanalyzy randomizo-
vanych kontrolovanych studif, které
prokézaly, Ze napf. chondroitinsulfat
uc¢inné potlacuje bolest u pacient(
s osteoartrézou kolena a ruky a zlep-
suje hybnost postizenych kloubt.
Pritom jde o bezpecné lécivo. Navic
bylo prokédzano, ze dvouleté peroral-
ni podavéani chondroitinsulfatu mélo
pozitivni tcinek i na kloubni strukturu
—ma chorobu modifikujici efekt.

Viskosuplementace

Je efektivni u degenerativnich a
posttraumatickych stavd. Cilem po-
davani je inhibice medidtorl zanétu,
potlaceni degenerace chrupavky,
analgézie, stimulace endogenni tvor-
by hyaluronatu. Kyselina hyaluronova
tvofi soucdst doporuceni EULAR pfi
artroze kolenniho a kycelniho kloubu.
Je registrovana jako Iécivy prfipravek
nebo zdravotnicky prostiedek.

MD injekce s obsahem kolagenu

MD kolagenové injekce nabizeji
moznost volby lécby bolesti pohybo-
vého apardtu u vysoce rizikovych paci-
entd, jejichz zdravotni stav omezuje vy-
uzitf klasickych terapeutickych nastroju
v revmatologii z dvodu kontraindika-
ce ¢inezaddoucich ucinkd pfi dlouhodo-
bém podavéni. Kolagenové injekce ob-
sahuji kromé strukturdiné pusobiciho

kolagenu dalsi pomocné latky pfirodni-
ho plvodu. Cilem je znovu umistit ko-
lagen tam, kde je ho nedostatek, a tim
posilit, strukturovat a ochréanit chrupav-
ky, vazy, Slachy, kloubni pouzdra. Tim
se snizuje hypermobilita bolestivého
kloubu, kterd je castou pricinou vzniku
bolestivych stavd. U degenerativnich
stavll je mozné pravidelnym podéva-
nim kolagenu zpomalit progresi. MD
injekce se aplikujf s. ¢, i. d., periartikuldr-
né nebo . a, a to do spoustovych bodd,
napf. pfi artralgii velkych i drobnych
kloubd hornich a dolnich koncetin,
rhizartroze palce, cox- a gonartréze, bo-
lestech zad degenerativniho plvodu,
kofenové bolesti, syndrom karpalniho
tunelu, epikondylitidé, neuralgii trige-
minu, bolestivém syndrom ramene,
bolesti zplisobené osteopordzou hrud-
ni patefe atd. MD injekce se poddvajf
samostatné, nebo s dalsimi lécivy, kde
se ocekava synergie v plsobeni, napf.
s viskosuplementaci (kyselinou hyalu-
ronovou — HA), kde se dociluje zvysené
lubrikace kloubu poddnim HA a struk-
turdinim  posilenim  kloubu pomoci
mikrosuplementace kolagenu. Zésad-
nim benefitem daného terapeutického
piistupu je lécba bolesti bez rizika
lékovych interakei (kolagen nezasa-
huje do farmakokinetiky ostatnich léciv,
napf. warfarinu), bez vyznamnych
nezadoucich ucinkd (kolagen je télu
vlastni latka dodavand v mikrosuple-
mentacni dévce), bez alergickych
reakci (nebyly zaznamendny Zzadné
alergické reakce ani u polyalergickych
jedincd). Vyhodou kombinované lécby
NSA s kolagenem je nésledné mozné
snizeni spotfeby analgetik.

Zahranic¢ni zkusenosti
jsou povzbuzenim i pro
ceské lékare

Prof. MUDr. Leonello Milani (Ité-
lie) v Praze osettfil napf. 50letou Zenu
s 1éty trvajicim chronickym algickym
syndromem bederni pétefe s propa-
gaci palcivé bolesti do brisni stény
vpravo a pravé inguiny. Jednalo se
0 postizeni m. psoatus a jeho Upon(,
tedy syndrom iliopsoatu. Prof. Milani
zvolil kombinaci MD-Muscle s MD-
Neural a MD-Tissue aplikovanou

hluboko i. m, s. c. a intradermainé
do spoustovych bod.

Slovensky ortoped MUDr. Ale-
xander Murgas v obdobi 9/2010 az
1/2011 vysetfil soubor 937 pacientd
(294 muzd a 643 Zen, dg. M 54, M 53,
M 17 a M 75), z nichz 144 (19 muzd,
125 Zen; pramérny vék 63 r., nejmlad-
31 19 let, nejstarsi 90 let) podstoupilo
lé¢bu MD injekcemi. Vysledkem je po-
zitivni konstatovani, ze uz po Ctvrté,
resp. paté aplikaci dochézelo ke zmir-
novani obtiZi a Ustupu bolestf, signifi-
kantné se zlepsila kvalita Zivota paci-
entd a v pribéhu 1écby se nevyskytly
74dné Zzdvazné nezidouci Ucinky.
Zarover bylo pozorovano vyznamné
snizeni potreby uziti i celkové spotfe-
by zakladni analgeticko-antiflogistic-
ké lécby a MD injekce byly tolerovany
i polymorbidnimi nemocnymi.

Osobni zkusenosti
s MD injekcemi potvrzuji
praxi kolegii v zahranici

Ve své praxi jsem aplikovala MD
injekce pro diagndzy bolestivého
syndromu kréni a hornf hrudni ob-
lasti, syndromu bolestivého ramene,
gonartrézy, artrézy drobnych kloubd
rukou, revmatoidni artritidy — osetre-
no bolestivé postizeni s omezenym
pohybem drobnych ru¢nich kloubd,
koxartrézy s velmi dobrym tcinkem jiz
po 4. az 5. injekeni aplikaci. Déle lé¢im
nemocné s fibromyalgii obstfiky MD-
Neural a MD-Muscle do spoustovych
bodl (trigger pointl) s pozitivnim
vysledkem na vizuéIni analogové $ké-
le. Zajimavy vysledek byl u bolestivé
plantarniaponeurdzy, kterd nemocné-
ho suzovala vice nez dva roky a nerea-
govala na klasickou Ié¢bu. Po jednom
osetreni pacient sdélil po dvou dnech,
Ze pocituje velkou Ulevu. V Revma-
tologickém Ustavu v soucasné dobé
provadime postmarketingové klinické
hodnoceni pfipravkd pro bolestivy
syndrom dolnich zad. Klinické hodno-
ceni bude mit celkem 100 proband(,
u nichz byla lécba ukoncena. Na vy-
sledky tohoto klinického hodnocent si
vsak jesté musime pockat.
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