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Osteoartréza (OA) je velmi
casté kloubni onemocnéni,
jehoz vyskyt vzriistd se stou-
pajicim vékem. Postihuje pre-
devsim velké klouby dolnich
koncetin - kycelni a kolenni
kloub, ale vyskytuje se i v dal-
Sich lokalizacich. Predevsim
postiZzeni nosnych kloubu
dolnich koncetin vyrazné sni-
Zuje kvalitu Zivota pacientu.
OA se radi mezi degenerativni
kloubni onemocnéni, ale

na jejim vzniku se podili fada
dalsich faktord. V popredi
pricin stoji dlouhodobé opo-
trebeni kloubd, traumata,
ale i dalsi, napr. genetické
faktory. Degeneraci je pri OA
postiZzena kloubni chrupavka,
ale patogenetickym proce-
sem jsou zasazeny i dalsi tkd-
né kloubu, napftiklad synovie
a subchondrdlni kost.
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Terapie osteoartrozy

Lécba OA predstavuje vyznam-
ny problém, predevsim vzhledem
k multifaktoridlni etiologii tohoto
onemocnéni. Proto je velmi obtizné
hovorit zcela jednoznac¢né o kauzal-
ni 1écbé, nicméné nékterd uzivand
léciva zasahuji jednotlivé clanky
etiopatogenetického fetézce, a tim
mohou ovlivnit nejen symptomy OA,
ale i strukturu postizenych tkanf. Ci-
lem soucasné lécby OA je snizit bo-
lestivost postizeného kloubu, zvysit
jeho pohyblivost a stabilitu, reduko-
vat fyzické omezeni pacienta, zlepsit
jeho kvalitu Zivota a omezit progresi
poskozeni kloubu. Optimalni tera-
pie OA sestdvd z vhodné vybranych
nefarmakologickych a farmakologic-
kych postupu.

K nefarmakologickym postuptm
patii napfiklad edukace ohledné zi-
votospravy, Uprava télesné hmot-
nosti, fyzikalni terapie, akupunktura

apod. DuleZitou slozku manage-
mentu pacientd s OA tvoff farma-
koterapie. Do palety pouzivanych
|éCiv patfi napf. paracetamol, neste-
roidnich antirevmatika (NSA, v pero-
ralni a lokdlni aplikaci), silné a slabé
opioidy, intraartikuldrné aplikované
kortikosteroidy. K vyznamnym moz-
nostem moderni farmakoterapie OA
patfi tzv. chondroprotektiva, ozna-
Covand také jako SYSADOA (sym-
ptomatic slow-acting drugs in OA).
Latky fazené do této skupiny maji
pres chemickou heterogenitu fadu
spole¢nych vlastnosti: ovliviuji me-
tabolismus chondrocytl — obvykle
inhibuji degradac¢ni enzymy a pod-
poruji anabolismus chrupavky, na-
stup jejich ucinku je pomaly (proje-
vuje se klinicky pfiblizné po 2-4 tyd-
nech uzivani) a pretrvavé 2-3 mésice
po vysazeni [éCby, jsou to léciva bez
zavaznych vedlejsich ucinkd a v né-
kterych pfipadech mohou mit vedle

pgline) v terapii

symptomatického plsobeni i struk-
turu modifikujici Ucinek." Do skupiny
chondroprotektiv se fadi glukosa-
min sulfat, chondroitin sulfat, diace-
rein, kyselina hyaluronové a extrakt
z avokada a sdji, tzv. ASU (avocado/
soy unsaponifiables), ktery je na trhu
k dispozici pod ndzvem Piascledine.

Mechanismy pusobeni ASU
na kloubni chrupavku

ASU ovliviuje ochranu a obnovu
kloubni chrupavky komplexné, néko-
lika mechanismy, které se vzidjemné
doplnuji. V' chondrocytech zvysuje
produkci kolagenu a potlacuje de-
struktivni  pUsobeni  cyklooxygena-
zy-2, NO-syntdzy a metaloproteina-
zy-3 a metaloproteindzy-13 na chon-
drocyty. ASU stimuluje expresi PAI-1
(frakce inhibujici aktivator plasminu
se vztahem k lézim chrupavky u os-
teoartrézy). ZvySuje expresi trans-
formujiciho rdstového faktoru beta




z klinické praxe

(TGF beta 1 a TGF beta 2) v chondrocytech,
a tim plsobi anabolicky na mezibunécnou
hmotu chrupavky. Dalsim mistem plsobeni
ASU je subchondrdIni kost. Osteoblasty v této
lokalizaci maji negativni vliv na chrupavku -
snizuji syntézu kolagenu typu 2 a agrekanu
a podnécuji syntézu metaloproteindz v chon-
drocytech. Tento destruktivni vliv osteoblast(
subchondrélni kosti chondrocyty na chrupav-
ku je plsobenim ASU potlacovén, coz je dalsi
faktor, kterym ASU prispiva k ochrané kloubni
chrupavky. #*#

Klinické hodnoceni symptomatické
ucinnosti

Vétsina dosud provedenych klinickych
studif s ASU byla zaméfena na ovlivnéni sym-
ptomU OA. Napfiklad v randomizované, dvoji-
té zaslepené, placebem kontrolované studii®
bylo zafazeno 114 pacientl s gonartrézou
a 50 s koxartrozou a po dobu 6 mésict bylo
podavano ASU 300 mg denné nebo placebo.
Lequesnlv index a bolestivost (VAS) pokles|
ve skupiné pacientl Ié¢enych ASU vyznamné
vice nez u placeba (p<0,001). Pfi stanoveni
kritéria Uspeésné 1écby jako poklesu Leques-
nova indexu o0 30% a bolesti 0 50% dosédhlo
téchto hodnot vyznamné vice pacientd pfi
lécbeé ASU (p<0,001). Do dalsi randomizova-
né, placebem kontrolované studie® bylo zafa-
zeno 260 pacientl s gonartrdzou, kterym bylo
po dobu 3 mésict podavano ASU v dévce 300
¢i 600 mg denné nebo placebo. Vysledky uka-
zaly, Ze podévani ASU vede k vyznamnému
poklesu spotfeby (o vice nez 50%) analgetik
a NSA u téméf dvojnasobného poctu pacien-
td nez u placeba; kromé toho pacienti lécenf
ASU méli vyznamné méné dni bez analgetik
a NSA. Navic byl potvrzen vyznamny analge-
ticky ucinek ASU (pokles bolesti od 2. mési-
ce lé¢by, p<0,01), vyznamné nizsi hodnoty
Lequesnova indexu pfi 1é¢bé ASU (p<0,01)
i vyznamné vys$3i globdlni ucinnost ASU pfi
hodnocenf Iékafi i pacienty. V dalsi placebem
kontrolované studii’ byla u pacientl s gonar-
trézou a koxartrézou porovnavéna lécba ASU
(300mg denné) a placeba pfi soubézném
podavani NSA, které mohli dle potfeby po 45
dnech vysadit. Ve skupiné ASU vysadilo NSA
vyznamné vice pacientl nez ve skupiné pla-
ceba. Zaroven studie ukdzala vyznamné lep-
i hodnoceni funkce postizeného kloubu prfi
lécbé ASU nez ve skupiné placeba (p<0,001).
V jiné studii® byla u 364 pacientl s gonartré-
zou |. - II. stupné porovnavana ucinnost ASU
(300 mg/den) a chondroitin sulfatu (1200 mg/
den) pfi podavéani po dobu 6 mésicl a béhem
2 mésicl po vysazeni lé¢by. Hodnoty indexu
WOMAC a dalsich ukazateld byly srovnatelné
u obou typU lécby.

Souhrnné hodnoceni pfinesla metaanaly-
za placebem kontrolovanych studii sympto-
matické Gcinnosti ASU (v ddvce 300 mg den-
né) z roku 2007.° Do metaanalyzy byly zafaze-
ny 4 placebem kontrolované studie (celkem
664 pacientll, ¢ast z nich meéla koxartrozy,
vétsina gonartrézu). Lécba ve studiich trvala
3-12 meésicl. Metaanalyza ukdzala vyznam-
né vyssi ucinnost ASU, pokud jde o zmirnéni
bolesti (p<0,04) a snizeni hodnot Lequesnova
indexu (p<0,003). Také pocet pacientd, ktefi
reagovali na lécbu pozitivné, byl vyssi pfi po-
davani ASU (p<0,007). Vyraznégjsi byl ucinek
u pacientl s gonartrézou.

Klinické hodnoceni strukturu
modifikujici t¢innosti

V nedéavné dobé probéhly studie, sleduji-
ci vliv ASU na kloubni chrupavku u pacient
s OA. Jako kritérium hodnoceni se uZivalo
meéfeni sitky kloubnfi Stérbiny na rentgeno-
vém snimku postizeného kloubu. Do prvni
ze studii tohoto typu'® bylo zafazeno 107
pacient( s koxartrézou, ktefi byli randomizo-
vani na skupinu lécenou 300 mg ASU denné
a skupinu placeba, lé¢ba trvala 2 roky. Na po-
¢atku a konci sledovani byla méfena Sirka
kloubni stérbiny. Pfi celkovém hodnoceni
obou skupin na konci sledovéni se ukazalo,
Ze pokles Sitky Stérbiny byl méné vyrazny
ve skupiné ASU, rozdil proti placebu ale ne-
dosahl hranice vyznamnosti (p=0,9). Avsak
pfi subanalyze, pfi které byli pacienti rozdé-
leni do dvou podskupin podle inicidlniho zu-
Zeni kloubni stérbiny, se ukazalo, ze ve sku-
piné s pokrocilejsim onemocnénim vedlo
podavani ASU k vyznamné pomalejSimu
zuzovani stérbiny nez pfi podavani placeba.
U vice postizené podskupiny se tedy proje-
vila ochrannd funkce ASU - doslo k signifi-
kantnimu zpomaleni strukturdIni progrese.
Do dalsi neddvno zvefejnéné studie struk-
turdiniho plsobeni ASU (randomizovang,
placebem kontrolovang, tfiletd studie ERA-
DIAS),"" bylo zafazeno 499 pacientll s kox-
artrézou. Pacienti byli po dobu 3 let [éceni
ASU v dévce 300mg denné, nebo dostavali
placebo. Studii dokon¢ilo 345 osob. Vysled-
ky ukazaly, Zze rozdil mezi poctem pacientd,
u nichz doslo ke klinicky relevantnimu zuze-
ni kloubni stérbiny (zmenseni jeji sitky o vice
nez 0,5 mm), je vyznamné nizsi ve skupiné
lécené ASU (p=0,039). | podle této studie
zpomaluje podavani ASU progresi OA tim,
Ze vyznamne zmensuje patologické struktu-
ralni zmény spojené s osteoartrézou.

Misto ASU v lécbé osteoartrézy
Léciva ze skupiny chondroprotektiv (SY-
SADOA) predstavuji vyznamnou moznost

pro komplexni lé¢bu osteoartrozy. Vysledky
dosavadnich klinickych studii a jejich me-
taanalyzy ukazuji, ze ASU je bezpecné Iécivo,
prokazatelné ucinné v ovlivnéni symptoma
onemocnéni. Jak ukazuji neddvné studie, ma
ASU pfi dlouhodobém podavani potencial
i jako strukturu modifikujici 1atka, kterd maze
pozitivné ovlivnit progresi onemocnéni; toto
plsobeni bude jisté predmeétem dalsich kli-
nickych studii. ASU (Piascledine) vhodné obo-
hacuje paletu 1€k, které jsou k dispozici pro
terapii gonartrézy a koxartrézy a je proto sou-
¢asti doporuceni pro Ié¢bu OA.
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