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V posledni dobé nebyvale pokrocil vyzkum v oblasti psoriatické artritidy na trovni tkarnové, patofyziologické a klinické. To umoznuje
i vyvoj novych farmak, zejména biologickych Iéka. Na zakladé histologickych a imunohistochemickych studii byla definitivné vyfesena
otazka skupinového zarazeni psoriatické artritidy mezi spondylartritidy a vztah k revmatoidni artritidé. Na urovni klinické byla konci-
povana nova klasifika¢ni kritéria s akronymem CASPAR. Byla potvrzena uc¢innost inhibitort TNFa (infliximab, etanercept, adalimumab)
a byly publikovany vysledky dlouhodobych studii. Na tuto Ié¢bu vsak neodpovidaji viichni Ié¢eni pacienti, dle pouzitych kritérii (ACR20;
50; resp. 70) je to zhruba 60; 40; resp. 20 % pacientu. To vyvoldva nutnost vyvoje novych farmak této skupiny. Zpravidla se u PsA testuji
farmaka, ktera se osvédcila v Iécbé revmatoidni artritidy. V posledni dobé je to golimumab, ustekinumab, perspektivné peroralni inhi-
bitor signalni molekuly JAK3 a inhibitor SYK-kinazy. Posledni vyvoj pfedstavuje snaha ovlivnit vyvoj destrukci kostni hmoty selektivni
inhibici osteoklastogeneze protilatkou proti RANKL-denosumabem.

Klicova slova: psoriaticka artritida, patofyziologie, entezo-synovialni komplex, GRAPPA, biologicka lé¢ba PsA.

Recently, major advances have been made in the research of psoriatic arthritis at the histological, pathophysiological, and clinical levels.
This has allowed the development of new pharmaceutical drugs, particularly biologics. Based on histological and immunohistochemical
studies, the issues of including psoriatic arthritis in spondylarthritides and the relation to rheumatoid arthritis have been definitively sol-
ved. At the clinical level, new classification criteria abbreviated as CASPAR have been outlined. The efficacy of TNFa inhibitors (infliximab,
etanercept, adalimumab) has been confirmed and the results of long-term studies have been published. However, not all the patients
treated respond to this therapy; according to the criteria used (ACR20; 50; and 70) it is about 60; 40; and 20% of patients, respectively.
This raises the need for developing new pharmaceutical drugs of this group. Typically, pharmaceutical drugs are tested in PsA that have
worked in the treatment of rheumatoid arthritis. Recently, they have included golimumab, ustekinumab, and prospectively the JAK3
oral signalling molecule inhibitor and SYK-kinase inhibitor. The latest trend is an effort to interfere with the development of destruction

by selective inhibition of osteoclastogenesis with an antibody against RANKL — denosumab.

Key words: psoriatic arthritis, pathophysiology, tendon-synovial complex, GRAPPA, biological therapy of PsA.

V poslednich letech mizeme sledovat po-
mérné velky narlst zajmu o spondylartritidy
(SpA). Jde o skupinu onemocnéni se spole¢nym
patofyziologickym podkladem a rliznymifeno-
typickymi projevy, mezi néz se fadi ankylozujici
spondylitida (Bechtérevova choroba), psoriaticka
artritida, reaktivni artritidy, artritidy doprova-
zejicl idiopatické stfevni zanety — proktokoli-
tidu a Crohnovu chorobu (tzv. enteropatické
artritidy — EPA) a skupina nediferencovanych
spondylartritid. Je to ddno soubéhem fady fak-
tord. Bazalni vyzkum poskytl nové pohledy na
patofyziologii tkani, které se podileji na genezi
onemocnéni, tj. na kloubni vystelku (synovia-
lis), na oblast Uponu kloubniho pouzdra, kole-
mkloubnich slach a vaz( do kosti a jeho vztah
k synovidlnf tkani (entezo-synovialni komplex-
ESK) a nazmény v periartikuldrni kosti. Soucasné
se zformovaly mezindrodni pracovni skupiny,
které se zaméfily na upfesnéni a validizaci kla-
sifikacnich kritérif jednotlivych diagnostickych

podjednotek SpA (psoriatické artritidy — PsA
a ankylozujici spondylitidy — AS). Pro psoria-
tickou artritidu je to skupina GRAPPA (Group
for Research and Assessment of Psoriasis and
Psoriatic Arthritis), pro ankylozujici spondylitidu
ASAS (Assessment in Ankylosing Spondylitis
working group). Stejné skupiny pak v intencich
OMERACT (Outcome Measures in Rheumatology
Clinical Trials) vytipovaly zékladni soubory para-
metrll onemocnéni, které by mély byt sledovany
jak v klinickych studiich, tak v registrech. V sou-
vislosti se zavedenim novych, tzv. ,biologickych”
1€kl do lécby spondylartritid vznikly v celé fadé
zemi registry pacientl léCenych témito novymi
farmaky, které se rozsifily i na pacienty lécené
,standardnimi” farmakologickymi postupy. To
spolu s klinickymi studiemi umoznuje podrob-
néji sledovat Ucinnost a bezpecnost jak biolo-
gickych, tak standardnich farmak. Pres vysokou
uc¢innost biologickych farmak registrovanych
pro 1é¢bu SpA, kterymi jsou v soucasné dobé
léky blokujici cytokin TNFa (infliximab, etaner-
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cept a adalimumab), ¢ast pacientl na tuto lécbu
neodpovida. V souc¢asné dobé jsou v rizném
stadiu klinického zkousenf nové biologické [éky.
To vie posouva péci o pacienty se spondylar-
tritidami veetné psoriatické artritidy na novou

kvalitativni Uroven podobné, jako tomu je jiz
delsi dobu u revmatoidnf artritidy.

Tradi¢né a v mnohych pfipadech dosud se
pouzivaji jednoducha (ale mélo specificka) kri-
téria Molla a Wrighta zr. 1973 (1). Byla vytvore-
na ve velké kohortové studii pacientl z Leedsu
(Velkd Britanie), ale nebyla nikdy validizovana, ani
testovana na jinych souborech pacientd.

Proto skupina 31 expertt GRAPPA koncipo-
vala studii s akronymem CASPAR (Classification
Criteria for the Study of Psoriatic Arthritis), ktera
méla za Ukol vytvorit nova klasifikacnf kritéria
PsA, kterd by byla dostate¢né senzitivni, ale
i specifickd. Vysledkem jsou kritéria CASPAR
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se senzitivitou 98,7 % a specificitou 91,4% (2).
Prinaseji do klasifikace nékolik novych pohledu:
(1) jako hlavnf kritérium kromé artritidy zahrnuijf
i zanétlivé postizeni axidlniho skeletu a entezi, (2)
pokud jde o kozni projevy, pfipoustéji i izolované
postizeni nehtd, (3) z klinickych znakd nové zavé-
déjf i pfitomnost daktylitidy a (4) nové zavadéji
rentgenové kritérium — nikoliv pfitomnost erozi,
ale osteoproduktivni zmény (osifikace kloubnich
okrajll) - (tabulka 1, 2). Tato kritéria byla validizo-
véna a zacinajf se pouzivat v klinickych studiich
i v registrech.

Dosud nebylo zcela jasné, zda PsA je samo-
statna nosologicka jednotka, zda jde o hetero-
genni onemocnéni s nékterymi rysy spondy-
lartritid (oligoartikuldrnf a axidlni formy), resp.
revmatoidni artritidy (polyartikularni formy),
nebo zda je soucésti skupiny spondylartritid.

Zdé se, e tato otédzka je v soucasnosti vyre-
sena v tom smyslu, Ze psoriaticka artritida patff
do skupiny spondylartritid, se kterymi ma fadu
spolec¢nych histopatologickych znakd, odlisnych
od revmatoidni artritidy. U PsA je ve srovnani
s RA pritomna signifikantné mensi tloustka
vystelkové synovidlnf vrstvy a trend k mensi
zanétlivé infiltraci. Vyrazné méné je i lymfoid-
nich folikult a prakticky chybf barveni na anti-
citrulinové protilatky. Naopak je u PsA pfftomna
signifikantné vyraznéjsi vaskularita a pfitomnost
makrofagt se znakem CD 163 jak ve vystelkové,
tak v podvystelkové vrstvé (,sublining layer”).
Je trend k vetsf infiltraci polymorfonukledrnimi
leukocyty (PMN) ve srovnani s RA (3). Tyto zna-
ky jsou soucasné spole¢né s ostatnimi spon-
dylartritidami (ankylozujici spondylitida — AS
a nediferencované spondylartritidy — ndSpA).
Fenotypicky se skutec¢né polyartikuldrni formy
PsA ponékud podobaji revmatoidnf artritidé.
Pfi porovnanf histopatologického obrazu oligo-
a polyartikularnich forem PsA se ale ukazalo, ze
obé formy PsA maji identicky histopatologicky
obraz spole¢ny s ostatnimi spondylartritidami
a odlisny od RA (4).

Jinym pozoruhodnym pozorovanim z po-
sledni doby je nélez loZiskové kumulace bunék
(hnizd) sestéavajici z CD4/CD8 lymfocytd a osteo-
klastd, spolu se zvysenou vaskularitou v suben-
dostélnich a subkartilagindznich oblastech kost-
ni dfené v hlavicich stehenni kosti u pacientd
s AS po totalni endoprotéze (TEP), odlisné od
revmatoidni artritidy ¢i osteoartrézy (5). Tomuto
nélezu dodava klinicky vyznam korelace téchto

Tabulka 1. Klasifika¢ni kritéria PsA dle Molla a Wrighta z r. 1973

Zanétlivé muskuloskeletalni onemocnéni (klouby) a nasledujici:

Prokdzand psoridza a) Aktudlné pfitomna

Psoridza na kdzi nebo v kstici,

(a, b, nebo ) dle dermatologa nebo revmatologa

b) V osobnianamnéze  Od pacienta, praktika, dermatologa nebo revmatologa

¢) Vrodinné anamnéze V prvo- nebo druhostupriovém pribuzenstvu dle pacienta
Nepfitomnost Jakoukoliv metodou vyjma LFT, preferenc¢né ELISA nebo nefelometricky
revmatoidnich
faktord

Tabulka 2. Klasifikacni kritéria PsA dle CASPAR z r. 2006

Zanétlivé muskuloskeletalni onemocnéni (klouby, patef nebo enteze)

+ 3 nebo vice z nasledujicich:

1. Prokazana psoriaza
(a, b, nebo c)

a) Aktualné pfitomna

Psoridza na kdzi nebo v kstici,
dle dermatologa nebo revmatologa

b) V osobni anamnéze

Od pacienta, praktika, dermatologa
nebo revmatologa

c) Vrodinné anamnéze

V prvo- nebo druhostupriovém piibuzenstvu
dle pacienta

2. Postizeni nehtl psoriazou

Typicka dystrofie nehtl: onycholyza, pitting
a hyperkeratoza pfi fyzikalnim vysetreni

3. Nepfitomnost revmatoidnich faktord

Jakoukoliv metodou vyjma LFT, preferenéné
ELISA nebo nefelometricky

4. Daktylitida (a nebo b)

a) Aktualné pfitomna

Otok celého prstu

b) V. anamnéze (osobni)

Dokumentovana revmatologem

5.Rentgenovy prikaz
juxtaartikularni kostni novotvorby

Osifikace kloubnich okrajd (nikoliv osteofyty!)
na standardnim snimku rukou nebo nohou

celuldrnich zmén s nélezem kostniho edému
v periartikuldrnich oblastech na MR, ktery je cha-
rakteristicky pro celou skupinu spondylartritid
(6). Tyto celularnizmény v perifernich kloubech
pak mohou predchézet vzniku erozi.

Jiz deldi dobu je zndmo, Ze primarni lézf
o spondylartritid v¢. PsA je entezitida, tedy za-
nétlivé postizeni Upond Slach, kloubniho pouz-
dra, ligament a fascif do kosti. McGonagle et al.
koncipovali ,entezo-synovidlni komplex” jako
primarni 1ézi u PsA, v jejimz vyvoji hraje roli mik-
rotrauma a imunologickd odezva na pfftomnost
bakterif, zprostfedkovana prevazné vrozenou
slozkou imunity (7).

Blizsi pohled na kostni zmény u spondy-
lartritid pfinesla prace Ritchlina a spol., ktery
popsal zvysenou piitomnost prekurzor( osteo-
klastl (OCP) u PsA a jejich pokles pfi biologické
lé¢bé inhibitory TNFa (8). OCP jsou ve zvysené
mife pfitomny v periferni krvi pacientd s PsA
ve srovnani se zdravymi osobami, zejména
u pacientl s erozivni formou PsA. Zdrojem
téchto prekurzord jsou z¢asti mononuklearni
burky periferni krve (PBMC — ,periferal blood
mononuclear cells”), které u pacientl s PsA
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ve zvysené mite exprimuji cytokin TNFa. Oba
déje (transformace PBMC v osteoklasty a zvy-
Send exprese TNFa) jsou Ucinné suprimovany
antagonisty TNFa. Imunohistochemicka ana-
lyza prokdzala zvysenou pfitomnost bunék
exprimujicich RANK (tj. osteoklastt a jejich pre-
kurzord) nejen v synovidlni vystelkové vrstve,
ale i v subchondrdinf kosti. Soucasné je zvysena
exprese RANKL v téchto lokalitach. To indukuje
pfedstavu o mechanizmu vzniku rozsahlych
erozf (resp. osteolyzy) u nékterych pacientl
s PsA: OCP, vznikajicf z PBMC pod vlivem TNFa
migruji do vystelkové vrstvy kloubniho pouz-
dra a soucasné do subchondrélni kosti, kde
jsou transformovany v osteoklasty nadmérné
exprimovanym TNFa a RANKL pfi absenci pro-
tektivniho osteoprotegerinu (OPG), ktery je ex-
primovan pouze v endoteliich cév zésobujicich
subsynovidlni vrstvu subchondralni kosti. Tak
je kost ,atakovéna” osteoklasty ze dvou sméru:
zevné ze spojeni panus-kost a zevnitf ze sub-
chondralnf kosti, resp. z kostni diené (8).

U PsA je vyraznéjsi sklon k ,paprskovému”
postizent, tedy postizeni vsech kloubU jednoho
prstu (paprsku) pfi absenci postizeni kloubd
okolnich prstd. Jinym vyraznym rysem a soucas-
né odlisnosti od RA je ¢asta pfiftomnost dakty-
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litid, tj. soucasného postizeni kloubd, Slachové
pochvy flexoru, mezikloubnich ligament a Upo-
nu fascif jednoho prstu, coz mu dodavé ,parko-
vity” vzhled (,pérkovity prst”, ,sausage digit”).
Entezitidy, se soucasnymi zménami v pfilehlé
kosti (osteitis), resp. kostni dfeni (osteomyelitida,
samoziejmé sterilni), jsou nejen specifickym ry-
sem psoriatické artritidy (a ostatnich spondylar-
tritid), ale pravdépodobné se vyznamné podileji
i na patogenezi onemocnénf a staly se i soucasti
novych klasifikacnich kritérif (CASPAR). Entezitida
mUzZe byt u pacienta s psoridzou pfitomna i bez
soucasné artritidy, mize byt zdrojem boles-
ti v nejrliznéjsich oblastech téla mimo klouby
(hyzdé, panev, hrudnik, paty, zdda) a byva casto
zdrojem diagnostickych rozpakd Iékare, ktery
zpravidla nenachdzf zdroj bolesti. Ten odhalf az
noveéjsi zobrazovaci metody, jako vysokorozli-
Sovacf ultrazvuk s ,barevnym Dopplerem”, ne-
bo magnetické rezonance (MRI), kterad odhalf
i soucasné postizenf kosti (osteitis), resp. kostnf
drené (osteomyelitis).

Hodnoceni

Skupina GRAPPA stanovila zakladnf sestavu
parametrl (domén), které by mély byt hod-
noceny jak v klinickych studifch, v klinickych
registrech a nékteré iv bézné klinické praxi
(obrdzek 1) (9).

Mezi zékladni patfi hodnoceni aktivity pe-
rifernich kloubd, aktivity kozniho syndromu,
hodnoceni bolesti pacientem na vizuaInf ana-
logové Skale (VAS), hodnocenf fyzické funkce
(v rdmci SF-36) a kvality Zivota (,vnitfni okruh®).
Fakultativné se doporucuje hodnotit enteziti-
dy, daktylitidy, Unavu, rentgenovy obraz, axialnf
postizenf a postizeni nehtl (,stfedni okruh”).
Ostatni parametry fadi do tzv. ,zevniho okru-
hu” armamentaria pro hodnoceni PsA, kam
se fadi dalsi zobrazovaci metody jako MRI, CT
a ultrazvuk (UZ), i kdyz MRI a UZ v poslednf
dobé nabyva na dulezitosti vzhledem k ¢asto
nevyraznym klinickym zménam na kloubech
pfes pokrocilé zanétlivé zmény periartikuldrné
(entezitidy, osteitidy). Hodnocenfi téchto domén
bylo vétsinou prevzato z revmatoidni artritidy.
Jde napfiklad o hodnoceni odpovédi na lé¢bu
dle ACR (American College of Rheumatology),
DAS (Disease Activity Score), nebo HAQ (Health
Assessment Questionaire), v pffpadé kozniho
syndromu je to index PASI (Psoriasis Area and
Severity Index). Problémem hodnoceni psoriatic-
ké artritidy je absence numerického hodnoceni
aktivity tak, jako je DAS28 u RA (u PsA se sice
nékdy pouziva, ale nepostihuje fadu kloubd,
které jsou ¢asto u PsA postizeny, jako DIP klouby

a klouby nohou). Obtizné tak Ize stanovit takové
parametry, jako jsou ,remise” ¢i ,stav nizké akti-
vity”. Na konstrukci takovych index( soucasne
pracuje skupina GRAPPA.

Skupina autorl z univerzitni kliniky ve Vidni
spolu s centrem inovativni terapie kalifornské
univerzity v San Diegu se pokusila validizovat
index aktivity, ktery byl vyvinut pro hodnoce-
ni reaktivni artritidy — DAREA (Disease activity
index for the assessment of reactive arthritis).
Tento index hodnoti pocet oteklych (ze 66) a bo-
lestivych (ze 68) kloubU, globélni hodnoceni ak-
tivity pacientem, hodnoceni bolesti pacientem
(3bodova skéla) a hodnotu CRP. Vysledny index
je souctem uvedenych hodnot.

V prafezové studii prokdzali uvedeni autofi
vyznamnou korelaci vsech téchto index s klinic-
kymi parametry (globélni hodnoceni pacientem
a lékafem, Urover bolesti), funkénimi parametry
(SF-36) a s hodnotou CRP. Vintervenéni, longitu-

Obrdzek 1. Parametry hodnoceni PsA

dinaInf ¢asti studie prokazali i korelaci s rentge-
novou progresf a vybornou citlivost ke zméné
pfi 1é¢bé hodnocenou velikosti efektu (,effect
size” — ES), ktery byl >0,8. Tyto vysledky byly
potvrzeny i na pacientech s PsA z observacni
databdze pacientd univerzitni kliniky ve Vidni
(10, 11).

Lécba

Posledni obecna doporuceni pro lé¢bu pso-
riatické artritidy dle dominuijici klinické manifes-
tace (periferni artritida, entezitida, daktylitida,
axiadlni postizeni, postizeni kiiZze a nehtd) byla
publikovana vr. 2006 (12) - obrazek 2. Jednotlivé
léky pouzivané v 1é¢bé PsA maji riiznou evidenci
o ucinnosti (na zakladé ,mediciny zaloZzené na
dikazech” - EBM). V tabulce 3 je uveden prehled
farmak pouzivanych v Ié¢ba PsA dle dolozené
Uc¢innosti u jednotlivych manifestaci (oznace-
no .+ (13).

participace MRI cT UsG tkanova analyza
daktylitida entezitida reg Unava
hodnoceni s
o axialni
postizeni Y
nehtdl postizeni
globélni hodnocent [ékafem reaktanty akutnf faze

stredni okruh

vyzkum zevni okruh
Obrdzek 2. Doporuceni pro lécbu PsA dle GRAPPA
Etablovana diagnéza PsA
Axialn{ -
* N Daktylitida
postizeni
Zahaj lécbu: Zahaj lécbu: Zahaj lécbu: Zahaj lécbu: Zahaj lécbu:
NSA topika NSA NSA NSA

IA steroidy, PUVA/UVB pravidelné cvicenf lokdInf instilace lokalIni instilace
DMARDs DMARDs biologika biologika fyzikaIni lé¢ba

(MTX, CsA, SSZ, LEF) (MTX, CsA, atd.) (anti-TNF) (anti-TNF) biologika

biologika biologika (anti-TNF)

(anti-TNF) (anti-TNF)

i f

T

Opakované hodnot odpovéd'na lé¢bu a toxicitu
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U leh¢ich, oligoartikuldrnich, nedestruktiv-
nich forem vystacime zpravidla s nesteroidnimi
antirevmatiky doplnénymi pfilezitostnf intraar-
tikuldrnf instilaci glukokortikoidu do aktivniho
kloubu. Pfedpokladem je ale ,tésné” sledovani
pacienta tak, aby byla v¢as zachycena klinicka,
resp. rentgenova progrese. Pokud pretrvava
aktivita, resp. u polyartikuldrnich forem, je ne-
zbytné vcasné zavedeni ,chorobu modifikuji-
cich farmak” - DMARDs. Nepochybné evidence
o ucinnosti z klinickych studif je pro sulfasa-
lazin (evidence 1a), leflunomid (evidence 1b)
a pro cyklosporin A (1b). Nejcastéji pouzivany
metotrexat je sice schopen ucinné kontrolovat
aktivitu periferniho kloubu i koznfho syndromu,
kupodivu ale doklady o jeho ucinnosti z klinic-

Entezitidy, resp. daktylitidy Ize pfiznivé ovliv-
nit lokaIni instilacf glukokortikoidl do mista en-
teze, resp. do $lachové pochvy, i kdyZ o tom
rovnéz neni evidence z klinickych studif.

Vzhledem ktomu, Ze axidlniforma nebyla sle-
dovana v klinickych farmakologickych studiich,
je shoda v tom, Ze pro sledovani a hodnocenf
lécebného efektu téchto forem bude pouZito
standardd pro ankylozujicf spondylitidu.

Prelom v 1é¢bé PsA predstavuje biologicka
lé¢ba, v soucasné dobé reprezentovana inhi-
bitory TNFa (infliximab, etanercept, adalimu-
mab). Tato Iécba je vyhrazena pro tézké formy
onemocnén( rezistentni na ,standardni” [é¢bu
a fidf se doporucenimi Ceské revmatologické
spolec¢nosti (14). Tato farmaka prokézala v kli-
nickych studiich i v postmarketingovém sledo-
van{ ucinnost na viechny domény onemocnént
(tabulka 3), a to jak v kombinaci s DMARDs, tak
bez nich (na rozdil od revmatoidni artritidy).
V soucasné dobé jsou k dispozici minimalné
dvouletd data prokazujici pfetrvavajici i¢innost,
hodnoceno dle ACR 20, 50, resp. 70 (odpovida
priblizné 60; 40; resp. 20% pacientd), véetné
zastavy rentgenové progrese (15, 16, 17, 18).

V soucasné dobé probiha u PsA fada studif
s novymi biologickymi farmaky.

Nejdale pokrocily studie s golimumabem —
novym subkutannim inhibitorem TNFa, ktery se
podavé subkutanné 1x mésicné. Ve studii GO-
REVEAL, kterd trvala 52 tydn( a zUcastnilo se ji
405 pacientd s aktivni PsA, byl golimumab dob-
fe tolerovany a Ucinny jak pokud jde o kloubnf
syndrom (dle ACR20), pak pokud jde o kozni
syndrom (dle PASI75), pfiznivé ovlivnil i postizent
nehtl, entezitidy a daktylitidy. Zlepsil kvalitu

Tabulka 3. Prehled farmak pouzivanych v [é¢bé PsA dle dolozené ucinnosti u jednotlivych manifes-

taci (13)

lé¢ba ‘;f::;;‘;' . ';‘:ﬁy pz’s"t‘:‘z'z:“ daktylitida entezitida
NSA + +

i.a. steroid +

topické steroidy a vitamin D +

fyzioterapie +

psoralen UVA/UVB +

DMARDs (MTX, CsA, SSZ, LEF) + +

biologika (@nti-TNF) + + + + +

Viysvétlivky: i.a. intraartikuldrni, NSA: nesteroidni antiflogistika, UVA/UVB: ultrafialové zaren A; resp. B,
TNF: faktor nekrotizujici tumory, DMARDs: chorobu modifikujici [éky, MTX: metotrexat, CsA: cyklosporin A,

SSZ: sulfasalazin, LEF: leflunomid

Zivota hodnocenou dle dotazniku SF-36 i skére
HAQ, zlepsil pracovni vykonnost a snizil pocet
dni pracovni neschopnosti (19, 20, 21).

Studuje se efekt dvou molekul, které blokujf
stimulaci T-lymfocytd (tzv. blokatory kostimula-
ce). Alefacept, ktery blokuje interakci mezi LFA-3
na antigen prezentujici bunce (APC) a CD2 na
T-lymfocytu, je tcinny v 1é¢bé kozniho syndromu
a z¢astii u kloubniho syndromu (22). Abatacept
(CTLA4-Ig), ktery se vaze na CD80/86 na APC
a blokuje tak interakci s CD28 na T-lymfocytu,
jejizregistrovan pro lé¢bu RA, je Uc¢inny v é¢bé
psoridzy (23) a v soucasné dobé probihd klinicka
studie u PsA.

Ustekinumab — monoklonalni humanni
protildtka proti IL12/23, je Ucinny v [é¢bé psori-
azy (24) i v 1é¢bé PsA. Ve 12. tydnu studie doslo
ve srovnani s placebem k statisticky vyznamné-
mu zlepseni v jednotlivych komponentach od-
povedi dle ACR20, ke zlepseni kozniho syndro-
mu dle PASI75, doslo i k vyznamnému zlepsent
ve funkénim hodnoceni dle HAQ (25). V planu
jsou dalsf studie. U¢innost u PsA prokézala i 1é¢-
ba anti-IL15 (26).

V brzké budoucnosti Ize o¢ekavat u PsA tes-
tovéni fady farmak, kterd byla pdvodné vyvinuta
pro lé¢bu revmatoidni artritidy, jako perordinf
inhibitor signalni molekuly JAK3 (27) a inhibitor
SYK-kinazy.

Posledni vyvoj pfedstavuje snaha ovlivnit
vyvoj destrukci kostni hmoty selektivni inhibici
osteoklastogeneze protildtkou proti RANKL-
denosumabem. Studie probfhaji u revmatoid-
ni artritidy (28) a Ize je ocekavat i u psoriatické
artritidy.

Pokroky v porozumeéni etiopatogeneze pso-
riatické artritidy v posledni dobé, spolu s upfes-
nénim klasifikacnich kritérii a definici zékladnich
parametrd hodnoceni aktivity, umoznujf v sou-
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¢asné dobé lépe diferencovat podskupiny ne-
mocnych s psoriatickou artritidou a v blizké bu-
doucnosti bude mozné definovat i remisi a stav
nizké aktivity onemocnén{ (podobné jako u RA).
Tak bude mozné lépe cilit jejich farmakoterapii.
To by nebylo mozné bez soucasného vyvoje
novych farmak. I na tomto poli Ize v posledni
dobé zaznamenat vyvoj, zejména pokud jde
o biologickou lé¢bu.
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