nomid. Terapie csDMARDs by méla byt zaha-
jena u pacientl s polyartritidou nebo u paci-
entd s mono- ¢i oligoartritidou a pfitomnosti
neptiznivych prognostickych faktord, jako je
napf. strukturalni poskozeni, zvysené zanét-
livé markery, daktylitida nebo postizeni neh-
t. DUraz je kladen na ¢asné zahajeni terapie
csDMARDs, pticemz v pripadech s klinicky
vyznamnym koznim postizenim je preferovan
methotrexat (5). Dllezita je i davka methotre-
xatu, dostatecnd davka k ovlivnéni kloubnich
i koznich projevu je v rozmezi 20-25 mg tyd-
né (pfiblizné 0,3 mg/kg télesné hmotnosti)
se soucasnym podavanim kyseliny listové ke
snizeni nezadoucich Ucinkl MTX. Dalsi csD-
MARDs, jako leflunomid a sulfasalazin, pred-
stavuji mozné terapeutické alternativy s pro-
kazatelnou ucinnosti pfi 1é¢bé periferni artri-
tidy. csDMARDs mohou byt Gi¢inné predevsim
u periferni artritidy. Jejich vliv na zpomaleni
rentgenové progrese je vsiak omezeny a u né-
kterych domén, jako jsou entezitida a axialni
postizeni, je jejich G¢innost nizka az nulova.
U entezitidy nejsou csDMARDs povazovany
za efektivni terapii - dostupna data proka-
zuji jen minimalni klinicky benefit, v jejich
lé¢bé jsou jednoznacné Ucingjsi cilené léky
(6). U axidlniho postizeni (axiadlni PsA) nejsou
¢sDMARDs ucinné, neovliviuji klinické symp-
tomy ani strukturdlni progresi (7).

Biologické chorobu
modifikujici Iéky (bDMARDs)

Tak jako u jinych revmatickych onemocné-
ni, i u psoriatické artritidy znamenalo zavedeni
biologickych DMARDs revolué¢ni posun v tera-
peutickém pfistupu. V soucasnosti zahrnuje
skupina bDMARDs pouzivanych v l1é¢bé PsA
jiz pét podskupin s odliSnym mechanismem
ucinku. Patfi sem inhibitory TNFaq, IL-17A, IL-
17A/F,1L-12/23 a1L-23p19 (viz tab. 1). Dle aktu-
alné platnych doporuceni je biologicka |é¢ba
indikovana u pacient s periferni artritidou
a nedostate¢nou odpovédi na alespori jeden
csDMARD. Selhdnim [é¢by se rozumi nedo-
sazeni |éCebného cile, tj. remise nebo nizké
aktivity nemoci (LDA).

Inhibitory TNFa (TNFi)

Inhibitory TNFa byly prvnimi bDMARDs
implementovanymi do terapie PsA. Mecha-
nismem ucinku je blokdda TNFa, jednoho
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Tab. 1. Chorobu modifikujici léky v terapii PsA

PREHLEDOVE CLANKY (
CILENA LECBA PSORIATICKE ARTRITIDY

m methotrexat
csDMARDs m leflunomid
m sulfasalazin
m TNFi adalimumab, certolizumab pegol, etanercept, golimumab, infliximab
m [L-17A] ixekizumab, secukinumab
bDMARDSs m |-17A/F bimekizumab
m |[-12/23i ustekinumab
m [[-23p19i guselkumab, risankizumab
m PDE4i apremilast
tsDMARDs - - o
m JAKi tofacitinib, upadacitinib

z vyznamnych cytokinG v zanétlivé kaskadé
PsA. Pro l1é¢bu PsA jsou schvéleny viechny
TNFi: adalimumab, certolizumab, etanercept,
golimumab a infliximab. VSechny TNFi mohou
byt v terapii PsA podévény samostatné nebo
v kombinaci s methotrexatem. Adalimumab
je rekombinantni, pIné humanni monoklo-
nalni protilatka proti TNFa. Aplikuje se sub-
kutdnné (s.c.) v davce 40 mg kazdé 2 tydny.
Certolizumab je rekombinantni humanizo-
vany Fab fragment proti TNFa. V terapii PsA
se aplikuje 200mg 1x za 2 tydny s.c., s Uvodni
davkou 400mg v tydnech 0, 2 a 4. Etanercept
je solubilni receptor p75 pro TNFa. Podava
se v davce 50mg s.c. 1x tydné nebo 25mg
2% tydné. Golimumab je pIné humanni mo-
noklondlni protildtka proti TNFa, aplikuje se
1x za 28 dnu s.c. v davce 50 mg. Infliximab
je chimérickd monoklonalni protilatka proti
TNFa. V terapii PsA se podava bud'intravenéz-
né v davce 3-5mg/kg hmotnosti v 6-8tyden-
nich intervalech s Gvodni davkou v tydnech
0, 2 a 6, novéjsi alternativou je s.c. podani
v ddvce 120mg 1x za 2 tydny.

Mezi jednotlivymi TNFi nebyly dosud v te-
rapii PsA prokazany zasadni rozdily v klinické
ucinnosti, ackoli pfimé head-to-head studie
chybi. Vsechny TNFi vykazuji srovnatelny uci-
nek na periferni kloubni i kozni manifestace
a maji podobny bezpecnostni profil. TNFi jsou
ucinné i u entezitid a daktylitid, taktéz jsou
ucinnou volbou v pfipadé axidlniho postizeni
(8). Ur¢ité rozdily v uc¢innosti TNF inhibitor
jsou v ovlivnéni extraartikularnich projevi
v podobé uveitidy a idiopatickych stfevnich
zanétd - zde jsou Uc¢inné monoklonalni proti-
latky proti TNFa, nikoliv etanercept. V pfipadé
gravidity je nejvhodné;jsim TNFi certolizumab,
ktery diky své molekuldrni strukture prakticky
nepfechdzi transplacentarné. Dostupné klinic-
ké udaje nenaznacuji, ze by kombinace TNFi
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s csDMARDs, zejména s methotrexdtem, vedla
ke statisticky vyznamnému zvyseni uc¢innosti
oproti monoterapii TNFi (data jak z kontrolo-
vanych studii, tak v real-world datech). Proto
je v1écbé PsA akceptovatelna i monoterapie
TNFi. Nicméné, v urcitych klinickych situa-
cich maze byt pfidani MTX ke TNFi vyhod-
né. Zejména v pfipadé nedostatecné kozni
odpovédi mize kombinovana lécba zlepsit
ucinnost, predevsim u pacientld s rozsahlou
psoriazou. Kromé toho ma MTX schopnost
snizovat tvorbu protildtek proti biologickym
[éciviim (tj. imunogenicitu), coz mize pfispét
k udrzeni dlouhodobé ucinnosti terapie. Tato
problematika je obzvlasté relevantni u inflixi-
mabu, ktery je chimerickou monoklondlni
protilatkou a vykazuje nejvyssiimunogenicitu
ze vsech TNFi (5, 9, 10).

Inhibitory IL-17

Dalsi skupinou cilené terapie PsA jsou in-
hibitory IL-17. U PsA je IL-17 povazovan za vy-
konny (efektorovy) cytokin, tedy ten, ktery
pfimo zprostiedkovava zanétlivou odpovéd
a tkanové poskozeni a podporuje tvorbu dal-
sich prozanétlivych mediatorl. Prvni biolo-
gické léky z této skupiny cilily na blokadu
IL-17A, novéjsi pak na dudini blokadu IL-17A/F,
coz prindsi jesté Sirsi protizdnétlivy ucinek.
Mezi blokétory IL-17A patfi ixekizumab a se-
cukinumab. Oba léky maji vyborny efekt na
periferni artritidy, entezitidy i axidlni projevy
onemocnéni a jsou velmi ucinné v ovlivnéni
kozni psoridzy (11, 12). Ixekizumab je humani-
zovana monoklondlini protilatka proti IL-17A,
v terapii aktivni a progresivni PsA je hrazen
v pfipadé soucasné stiedné tézké az tézké
psoridzy (PASI skére > 10) v ddvce 80 mg s.c.
1X za 4 tydny, s Uvodni davkou 160 mg s.c.
vtydnu0a80mgs.c.vtydnech 2,4,6,8,12.
U pacientl s PsA, ktefi nemaji tézkou formu
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