Moznosti infraartikularni lecby osteoartrozy

Pocdtkem Fijna 2017 probéhlo v Praze mezindrodni sympozium
ISIAT (International Symposium on IntraArticular Treatment),
vénované intraartikuldrni lécbé kloubnich onemocnéni. Sym-
pozium ISIAT je pordddno kazdé dva roky v nékterém z evrop-
skych mést; to prazské bylo jiz ctvrté v poradi. Akci predsedal
italsky revmatolog prof. Alberto Migliore (Rim). Program akce,
jiz se zucastnila fada odbornikii z celého svéta, byl velmi pestry;
znacdnd cdst prispévki byla vénovdna intraartikuldrni 1éCbé os-
teoartrozy (OA). ProtoZe neni v moZnostech tohoto ¢ldnku refe-
rovat o viech predndskdch jednotlivé, shrneme hlavni sou¢asné
mozZnosti intrartikuldrni terapie a v zdvéru budeme podrobnéji
referovat o predndsce prof. Miglioreho na sympoziu ISIAT.

Intraartikuldrni 1écba je v soucasnosti nedilnou soucésti 1é¢by osteo-
artrézy. Jak vyplynulo z pfednasek na sympoziu (potvrzuje to i dostupna
literatura k tomuto tématuy), vyznam, Ucinnost a bezpec¢nost jednotlivych
latek uzivanych kintraartikuldrnilécbé OA je pfedmétem cetnych studif a
odbornych diskusi, které v soucasnosti nejsou definitivné uzavreny. Spo-
le¢nym rysem hodnoceni pouZivanych léciv je relativné vysoky pocet
pozitivnich reakci i v placebovych skupindch. K ocekdvanym pifnosim
intraartikuldrnf terapie patfi v rdzné mite u rdznych latek protizanétlivy a
analgeticky ucinek, zlepseni funkce kloubu a podpora reparacnich pro-
cest v postizeném kloubu.'?

Glukokortikoidy

Zatimco systémové podavéani glukokortikoidd u OA nema opodstat-
néni, intraartikularné se podavaji (napf. derivaty triamcinolonu, methyl-
prednisolon) fadu let jako doplnék celkové komplexni lécby. U¢inek je
zpravidla kratkodoby, v fadu tydnd a mésicd. Intraartikuldrni aplikace
kortikosteroid muize byt komplikovana vznikem nekrézy okolnich tkani
(nejvyraznéjsi katabolicky efekt ma triamcinolonhexacetonid). Aplikace
krystalickych roztokd muze vyvolat pfechodnou krystaly indukovanou
artritidu.” Systematicky prehled zpochybnil pozitivni vliv kortikosteroidd
na zlepseni kvality Zivota pacientd s OA kolene?

Kyselina hyaluronova

Intraartikuldrni injekce kyseliny hyaluronové (KH, resp. hyaluronatu
sodného) nejsou pro lé¢bu osteoartrézy odbornou vefejnosti jednotné
ptijimany, figuruji v doporucenich 1écby OA jen nékterych odbornych
getické plsobenia podplrny vliv na vlastni syntézu KH v kloubu. Podle
molekulové hmotnosti se rozliSuje KH s nizkou molekulovou hmotnosti
(0,5-0,7 mil. dalton(), se stfedni (0,8-1,5 mil. dalton() a vysokou mole-
kulovou hmotnostf (vice nez 1,5 mil. daltont).? KH s nizsi molekulovou
hmotnosti majf sice kratsf rezidencni ¢as v kloubu, ale u této skupiny
pripravkd jsou k dispozici studie svédcici pro farmakologickou tcinnost,
a proto je tento typ pfipravk v nékterych zemich registrovan jako Iék.

Pripravky s KH s vyssi molekulovou hmotnosti mohou mit sice vyhodu
delsiho reziden¢niho ¢asu v kloubu, ale maji i vyssi riziko vyskytu ne-
zédoucich zanétlivych reakci, coz souvisi s chemickou modifikaci jejich
struktury.?

Pokud jde o lokalizaci, u které Ize doporucit aplikaci KH, uvadi se v
literatufe OA kolene, u OA kycle ji néktefi autofi nedoporucuiji. Ceska
revmatologickd spole¢nost doporucuje intraartikuldmi injekci KH u pa-
cientl s bolestivou OA kolene, u kterych selhala nebo byla kontraindi-
kovéna lé¢ba nesteroidnimi antirevmatiky.” Na G¢innost intraartikuldrni
aplikace KH jsou vsak rlzné nézory, nékteré systematické prehledy a
metaanalyzy uzite¢nost podavani KH u pacientd s OA obhajuiji,* jiné ji
zpochybnuji>¢ Napriklad autofi jedné z metaanalyz, kterd se zabyvala
i bezpecnosti KH, upozornili na rizika aplikace KH — nezadouci Ucinky
po intraartikuldrnim podani KH v nékterych studiich, kupf. vyskyt akutnf
exacerbace kloubnich obtiZf (flare) ¢i rozvoj vypotku.®
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Plazma bohata na trombocyty

Na sympoziu ISIAT zaznély i pfednasky o nékolika novych metodach
intraartikuldrni terapie zkousenych v poslednich letech, jako je aplika-
ce mezenchymaélnich kmenovych bunék nebo tzv. plazmy bohaté na
trombocyty (krevni desticky), oznacované zkratkou PRP (Platelet-Rich
Plasma). K této metodé uvedeme nékolik informaci. PRP je suspen-
ze krevnich desticek ziskanych z periferni krve pacienta, kterd kromé
trombocytd obsahuje fadu rdstovych faktord, u nichz se predpokldda
podpora regenerativnich procesd v postizeném kloubu. Existuji syste-
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matické prehledy s rozdilnymi vysledky, jak potvrzujici i¢innost PRP/ tak
zpochybnujici vyssi ucinnost oproti KH, pfi nizsi bezpecnosti PRP (vyssim

vyskytu lokalnf reakci).® Nékteré prehledy upozornuji na ur¢ité rozpory
ve vysledcich studif s tim, ze jde o metodu, jejiz definitivni misto bude
tfeba jesté upfesiovat.’

Kolagen

O této novejsi terapeutické modalité pojedndme ponékud podrobné-
ji, protoze Udaje nejsou obecné prilis znamé. U¢inky intraartikularné apli-
kovaného kolagenu u OA jsou zalozeny na plsobeni této latky na kloub-
ni chrupavku. K protizadnétlivému (a analgetickému) Ucinku kolagenu
prispiva snizeni hladin prozanétlivych cytokind IL-1beta a TNF-alfa, en-
zymu cyklooxygendzy-1 a zvyseni produkce protizanétlivého cytokinu
IL-10. K potlaceni degenerativniho procesu v chrupavce (kolagenolyzy)
prispivéa zvyseni produkce inhibitoru metaloproteinazy TIMP-1. Kolagen
podporuje obnovu kloubni chrupavky zvysenim proliferace bunécné
slozky chrupavky — chondrocytd a zvysenim produkce proteoglykant
a tropokolagenu v chondrocytech a extracelularni matrix.” U¢innost a
bezpecnost intraartikuldrni aplikace kolagenu v 1é¢bé byla ovefena v
nékolika placebem kontrolovanych studiich u pacientd s OA kolene.'"3

Ve sdéleni realizovaném v satelitnim seminafi, jenz navazoval na sym-
pozium ISIAT, se intraartikuldrni aplikaci kolagenu vénoval predsedajici
sympozia prof. A. Migliore. Upozornil na skute¢nost, ze kolagen je v sou-
¢asnosti intenzivné zkoumané lécivo v terapii fady onemocnéni (vice
nez 800 rlizné zamefenych studii). Prof. Migliore prezentoval vysledky
randomizované, dvojité zaslepené klinické studie JOINT, jejimz je spolu-
autorem (byla publikovéna v roce 2016 v ¢asopise BMC Musculoskeletal
Disorders)."” V této studii byla u pacientd s OA kolene porovnéavana ucin-
nost intraartikularni aplikace kolagenu - pfipravku MD-Knee (Guna) a
KH; bylo aplikovéno celkem 5 injekci v jednotydennich intervalech. Stu-
die ukdzala, Ze Ucinnost kolagenu je srovnatelna s KH ve vsech sledova-
nych parametrech (snizeni bolestivosti, zvyseni pohyblivosti a zlepsenf
kvality zivota v obdobi 6 mésicl po ukonceni lé¢by); tolerance lécby
byla dobrd. Intraartikuldrni aplikace kolagenu se ukézala jako bezpecny
a ucinny zplsob terapie OA. Podle autorl studie je vyhodou kolageno-
vych pfipravkd jejich nizsi nakladnost oproti pripravkim s obsahem KH;
to umoznuje vetsi rozsiteni intraartikularni 1écby, coz by mohlo vést k
nizsi spotfebé nesteroidnich antirevmatik (NSA), jejichz nezadouci Ucin-
ky jsou zédsadnim prvkem omezujicim U¢innost Ié¢by osteoartrdzy.

Déle prof. Migliore prezentoval mensi studii intraartikularni aplikace
kolagenu (pfipravku MD-Hip) u pacientl s OA kycle, u kterych pred-

chozi intraartikularni injekce KH nebyla Ucinna. Kolagenové injekce stav
pacientl zlepsily, a to pokud jde o bolestivost i pohyblivost kloubu. Dale
prezentoval skupinu pacientd s chondrokalcinézou (kalcifikaci chrupav-
ky), tedy s nemoci, u niz je aplikace KH kontraindikovana, protoze mize
vyprovokovat pseudoseptickou reakci. U pacientd s chondrokalcinézou
kolene aplikoval pripravek MD-Knee, u pacientl s chondrokalcindzou
ramene pripravek MD-Shoulder. Pacienti byli spokojeni, bolest ustou-
pila, sniZila se spotfeba zachranné terapie NSA, zlepsila se pohyblivost,
neobjevily se zddné nezddouci Gcinky. Proto prof. Migliore doporucuje
kolagenové injekce u pacientd s OA i u pacientd s chondrokalcinézou,
a to nejen tam, kde je KH kontraindikovéna (chondrokalcinéza), nebo u
pacientl s OA, u kterych lé¢ba KH selhala, ale doporucuje pfipravky s
kolagenem i jako bezpecnou lécbu prvni linie. Zddrazruje nizsi naklady
u kolagenovych injekci oproti KH. Kolagenové injekce a KH se mohou
pripadné i pro potencovéni ucinnosti lé¢by kombinovat.'

Na prezentaci prof. Miglioreho navézal prof. MUDr. Tomas Tr¢, CSc.,
MBA, jenZ prezentoval své zkusenosti s intraartikuldrim podavanim kola-
genu u pacientl s bolestivym funkénim onemocnénim ramenniho kloubu
(impingement syndrom, podavéan pfipravek MD-Shoulder) a u pacientd
s posttraumatickymi degenerativnimi zménami hlezenniho kloubu (pfi-
pravek MD-Tissue). Ve viech pfipadech doslo k Ustupu bolesti a zlepseni
funkeniho stavu kloubu, [é¢ba nebyla doprovazena nezddoucimi Ucinky.!
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