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A. KLINIKA

7. Osteoartroza klouhi a patae



17 DREINHOFER, K., AIGNER, T Artr6za: narodni nemoc ,v
ustrani“. /Arthrose: eine Volkskrankheit im Abseits./
Dtsch.med.Wschr129, 2004¢. 3, s. 72.

Artroza pati k celos¥toveé negasgjSim chronickym
onemockinim, nemoc péetrg narista se stoupajicim zivotnim
o¢ekavanim obyvatel, takZze dnes Ize podle expiSe zatim mluvit
jen o z&atku ,laviny” této nemoci, dosud se vSak v tomtdedl
s rgjakym tSim respektovanim rizika této nemodtilig nesgcha.

Artroza je podle expeaitkomplikovanym problémem, Iékanusi
mit na mysli nejen bolestivou symptomatologii téemoci, ale i to,
Ze s ni spojena imobilita vede k silné progresnmistickych i
psychickych onemod@mi. V boji proti Emto problénim stoji jak vice
vlastni odpo¥dnosti takto postizenych paciéntak i intenzivni
medicinsky vyzkum. Ma by byt vypracovana jednotliva indika
kritéria, dodnes neni zcela jasné, kdy by & lmt pacient operovan,
nakolik nemoc vede k pohybové limitacékaly také nejde nalez na
rtg néjak dat ,dohromady” s tim, Zze sam pacient ma mafgilové
potiZze, pravdou je ale i opak.

Vlastni kloubni operace se dnegpé k £m nejusgsrgjSim
vykonam mediciny, dalSi pokrok lze&ekavat od navigace, zatimco
robotika spiSe vedla k réarovani. Vyzkumu artrézy se v posledni
doké vénuje velkd pozornost, nemoc uz se nepovazuje jg@higau
pohybové limitace, ale za slozity problém latkoy@wny. Dnes jsou
také lepSi pedstavy o tom, jak vlastrdochazi k odbouravani kosti a
které noveé podity se dostavaji do ¢éby. Velka pozornost seauje
tzv. matrixmetalloproteinazam. Dnes se také pokidaviené, ze
bunky chrupavky maji vlastni proces nemocinky se chovaiji
nejednot® a ztraceji pak kontrolu nad obnovou matrix. V ratéto
problematiky je diskrétni proces mozného starnumék mozno
pokladat za jakousi kloubni Alzheimerovu nemocré&taiky nejsou
z chrupavky odstrgovany, neni tim vystumvana nahrada&cthto
burgk, hromadi se hiky s proteinovym deficitem ajaky jednotny
fyziologicky pochod pak neni mozny.

Fuchs

E. TERAPIE



2. Nesteroidni antirevmatika

18 BOLTEN, W.W.:Jedna tableta rofecoxibu den# dostatuje.
/Eine Tablette Rofecoxib pro Tag reicht abdMW-Fortschr.Med
146, 2004¢. 3/4, s. 3 flohy.

StarSi a multimorbidni pacienti s chronickymi baheisprofituji
z coxibi s dlouhym poldasem dinku; tento Iék navicigdstavuje i
takovou terapii, ktera je dod snaSena z hlediska GIT. Pokud se tyka
rofecoxibu (Vioxx), pak podle dosavadnich zkusenststi jeho
jedna tableta derndobry efekt tohoto medikamentu pak vede
k tomu, Ze pacient settbe Zici i ostatnich analgetik. Totéz se tyka i
zaludku, kdy pacient s Vioxxem nemusi uzivat zégametroprotektiva.

Srovnavaci studie ukazaly, Ze |ék ma u artrozyikgmtneé
lepSi efekt nez paracetamol fi pongrné vysoké davce 4 g
paracetamolu se ukazalo, ze 25 a dokonce 12,5 oxx¥ideng ma
lepSi protibolestivy efekt. Vioxx vykazujgigrovnavacich studiich
tohoto charakteru obzvl@tysoky efekt pi no¢nich bolestech
kloubd.

Pokud jde o hypertenzi, hrala NSAR cestou reteekeatin
dulezitou roli, ktera mohla vést k takovému zvySexkiutin, které uz
vyzadovalo Iébu. Toto neplati pro coxiby, riziko u nicliifpmného
mirného zvySeni tlaku jeiplizné stejné jako u Naproxenu. Krevni
tlak nestoupal jen v placebo skufipodobna situace byla u
kreatininové clearance, élésneé vahy aipvyluc¢ovani elektrolyi.
Relativni rozdily co dotiznych antirevmatik nebyly zaznamenany,
renalni vedlejsi &inky bylo mozncocasre interpretovat, takze se
v terapii s Vioxxem mohlo bez problémpokraovat.

Fech

19 WEAWER, A.:Vysoky efekt rofecoxibu u artr6zy./Hohe
Wirksamkeit von Rofecoxib bei Arthrosé/MW-Fortschr.Med. 146,
2004,¢. 3/4, s. 3 gilohy.

Podani 25 mg rofecoxibu deamirnilo bolesti a funéni
poruchy u artrozy efektiviji nez 200 mg celecoxibu (Celebre)
vysoce davkovany Paralen. Tento efekiigon nebyl vykoupen
vySSim rizikem pro hypertenzi.



Kazdych 6 tydd byly srovnavany d¥vrandomizované, dvojité
slepé studie s jednou denni davkou 12,5nsjeho maximalni
davkou 25 mg, s 2x 1000 mg paracetanto00 mg Celebrexu.

V ramci studie byla sledovana reakce padiara tuto I€bu, mirréni
potizi a funknich poruch &astost vzniku hypertenzeiifdm se
ukazalo, ze Vioxx v davce 25 mg deémiedstavoval po vSech
strankach nejlepsi terapeutickou volbu, davka Ving,5 mgei 200
mg Celebrexu byly ménicinné. Resto vSak obposledi jmenované
lekoveé varianty byly efektiw)Si nez vysoce davkovany paracetamol,
ten dopadl| ze vSech l&kejhire. VSechny medikace byly dixb
snaseny, nebyl rozdil pokud Slo o vznik hyperteim&dence této
nemocicinila u vSech pacients jakoukoliv davkou Vioxxu jen 1,8 %,
byla identickd s Celebrexem. Toliko 1 % osob musato I&bu
pierusit pro takové nezadouci vedlej8inky, které byly asociovany
s hypertenzi.

Fuchs

3. Leky modifikujici chorobu (DMARDS)

20 SEITZ, M.:Terapeutické uziti ,biologicals” u zanétlivych
onemocréni kloubu a patde./Therapeutischer Einsatz von
,Biologicals” bei entztindlichen Gelenk- und
WirbelsauleerkrankungenTher.Umsch.59, 2003¢. 10, s. 535-543.
V sowasné dobjsou k dispozici dva terapeutické principy pro
klinické uziti u pacierit s aktivni revmatoidni artritidou a jinymi
chronickymi zastlivymi onemocinimi klouhi a patée. Sem pat
juvenilni idiopaticka artritida a spondylartritidyto principy
spaivaji na antagonistech TNF-alfa, a to etanerceptdliaimabu, a
na rekombiné&nich IL-1-receptorovych antagonistech, znamych pod
terminem anakinra. V kontrolovanych studiich byereno, ze
vSechnaii ,biologicals” jsou z hlediska redukce Klinickycale i
humoralnich zattlivych znamek vyraz&iGcinngjSi nez kratko<i
dlouhodold podané placebo. VSeobé&dre snasenlivost TNF/IL-1
blokatoifi ozn&it za vynikajici,éasgjSi nez u placeba jsou kozni
reakce na mistkoznich vpicli a dale infekce HCIBi mocovych cest.
Tezké infekce pichazeji velmi #idka, gesto vSak byl u infliximabu
zjistén vysSi pdet @ipadi tbe. K dalSim vedlejSiméinkam pati



indukce autoprotilatek, tato otadzka zatim neniikkp definitivne
objasrna. VSechna rizika je nutndea terapii s ,biologicals” zvazit,
tuto terapii by bylo nejvhodysi podavat jen u jedinic ktefi jsou na
ostatni terapii refrakterni.

udhs

21 WENDLER, J., GROMNICA-IHLE, E Arava - oswd¢eny
standard v terapii revmatismu./Arava - ein bewahrter Standard in
der Rheumatherapiedtztl.Prax, 55, 2003¢. 95, s. 8 flohy.

Ne kazdy pacient s revmatickym onemé&aim vysta&i
s bazalnim terapeutikem, velky zajem v tomto ohleeldnes &nuje
nejmladSimu zastupci tétady leflunomidu (Arava). Studie s timto
lékem byla uskutaéna u 1420 ambulantnich paciénktesi byli
léceni po dobu 3 ®sial, 83 % z nich uzigdtim vyzkouSelo alespo
jedno bazalni antirevmatikumiiodani Aravy ustupovaly v prvnich
tydnech |éby takové potiZe jako bolesti, ranni ztuhlost &gto
kloubi, po 3 mésicich byla skupina pacigns otoky jen polowini,
také CRP byl 0 49 % niZSi. 80 % jak pacienak i Iéka&t hodnotilo
snasenlivost tohoto nového |éku jako dobrou, naréiznive
reagoval piblizn¢ kazdy druhy takto &eny pacient.

Druha studie u 263 revmatiluzila kombinaci Aravy s MTX, Slo
o0 jedince, kté& byli predtim I&€eni bez efektu samotnym
Metotrexatem. Bdani Aravy k tomuto Iéku se uskudtelo v ramci
randomizované, dvojslepé studiedbsi Aravou i s placebem, studie
trvala 24 tydid, asi #i ¢tvrtiny pacient studiitadre ukorgily. Témer
kazdy druhy pacient, kteryapgodné nereagoval na monoterapii MTX,
z této nové dvojkombinace profitoval, zatimco pslkddtivity nemaoci
v placebo skupibyl jen nepatrny. V ramci této dvojkombinace jsou
nutné pravidelné kontroly jaternich funkci a kreémhodnot. Dojde-li
ke vzestupu GPT vice nez na trojnasobek horni teamrmy, musi
byt terapie s Aravouiprusena.

Fuchs

22 KELLNER, H.:,Biologika“ brzdi kloubni revmatismus.

/Biologika bremsen Gelenkrheumauiztl.Prax.,56, 2004¢. 8, s. 12.
Dnes uz se poklada zaaené, Ze inhibitory TNF-alfa vyrazn

rozSiily bazalni terapii zattlivych revmatickych onemoeni. Tento



pokrok je vyrazny i vtom ohledu, Ze terapeutickgké dosavadnich
medikamenit nebyl uspokojivy, i tak osdceny MTX mél po roce
lecby efekt jen ve 40 %ifpadi. Fritom je feba navic vzit v vahu tu
skute&nost, Ze do nastupu efektu dosavadnich terapepitykuly
tydny, ne-li ngsice. Jen u méala dosavadnich medikathbglo

mozno prokazat, ze po nich dochazi k zaskmstni destrukce, tuto
schopnost @& az dosud jen MTX.

V poslednich 3 letech byly do terapie revmatismeedany fi
nové preparaty, a to Infliximab, Etanercept a Adaimab, vSechny
tyto Iéky zasahuji do prozéitivé cytokinové kaskady. Prvni Ik ma
svoje misto nejen u revmatoidni artritidy, aleankylozujici
spondylitidy, Etanercept ma jak@igatnou indikaci psoriatickou
artritidu. Tyto medikamenty jsou v posledni dalzna&ovany obec#
jako ,biologika®, jejich &inek byl owien v mnoha studiich. Ukazalo
se nap., ze uz po prvni infuzi Infliximabu se vyrazmlepsuji
zaretlivé parametry jako CRRjm vySSi byl tento indexipd
zacatkem ny®jSi 1&Cby, tim |épe na ni pacienti reagovali.

Dokazano take je, ze ,biologika“ dlouhodattumi kloubni
destrukci, po dvouleté ¢é¢ s Infliximabem uz nebyly radiologicky
zjistény Zzadné znamky destrukce. Na uvedenou terapitipo&i
reaguje asi 70 % paciéniz nich mnozi uz po velmi kratké dob
Vyhodou takeé je, Ze tato ,biologika“ Ize kombinowaMTX.

dhs

6. Farmakoterapie osteopordzy

23 SEIFERT-KLAUS, V.. Osteoporéza: nejdive zvazit rizika
leécby a teprve pak s ni zdit. /Erst Risiken checken, dann
Osteoporose behandelAvztl.Prax, 56, 2004¢. 5, s. 8.

Pri terapii osteopordzy byl uz opakovadoloZzen efekt kalcia,
vitaminu D;, bifosfonat a raloxifenu (Evista). Toto vSak neplati bez
vyjimky pro vSechny pacienty. Terapie u zen jers&openii a bez
zjevnych rizikovych faktar by méla byt indikovana jen opatéra
méla by se koncentrovat spiSe jen na zlep3gesnée aktivity a na
privod kalcia potravou. U @¥ené formy nemoci je vhodné podani
kalcia a zmianého vitaminu D, z raloxifenu profitujii@devsim ty
zeny, kde nelze vylaiit riziko karcinomu prsii endometria. U zen



s klimakterickymi potizemi vede tato terapie jedatSim
komplikacim, kontraindikaci je také zvySené riztkmmbozy, nebt
to raloxifen ginasi.

U rizika zlomenin §zné lokalizace jsou bifosfonaty dobrou
volbou, to plati i pro ty Zeny, u nichz je tatoieedgorg@ni l&ba pro
trombotické riziko kontraindikovana. Zena v3ak nesrit
gastrointestinalni potize, nabovedené preparaty toto riziko j&st
zvySuji. Osteoporotickym frakturamirhe zabranit i hormonalni
substituce, nikdy vSak by se v tomtigact nen€lo jednat o metodu
prvni [&ebné volby. Tato terapie je nejspiSe indikovan&khtb
piipadech: nejde o zvySené riziko trombézkarcinomu, nejde o
souwasné cévni postizeni, o Zzenyiggtasnou menopauzou,

s predchozi hysterektomii, nesmi byt at&@mna ani Zadna porucha
latkové vynény tuki a nesmi byt také zvySen CRP.
udhs

24 WEBER, CH.1novace i terapii osteoporozy./Inovation fir die
Osteoporose-Therapi€2TA heutel8, 2004¢. 1, s. 50-52.

V posledni dob se objevil na farmaceutickém trhu preparat
teriparatid (Forsteo), teny pro ¢zké gipady osteoporozy. Jde o
fragment parathormonujipraveny cestou genové technologie.
Zatimco dosavadni medikamenty limitovaly jen oddwdani kosti,
novy preparat ma podmeé ristové schopnosti, jeho ,restacind’
efekt vSak je vazan na malo obvyklyizpb aplikace.

Dnes je nepochybné, Ze osteopordza je zavazné anénmio
které dostava charakter narodni nemoci, WHO ostéapadokonce
zaradila do Top Ten stoveé nejvyznamgjSich nemoci. Osteoporozu
vykazuje asi kazda 3. Zzena po menopauze, jen padachto gipadi
je medicinsky registrovana¢kdy vede k diagndze az obavana
fraktura keku stehenni kosti. Pro pany v Némecku plati, Ze
adekvatg je l&Eeno jen 10 % zen. Hlavnim Ukolem parathormonu je
zajistit ve spolupraci s ostatnimi hormony kongtahtadiny kalcia
v krvi, pfi jejich poklesu narsta i hladina parathormonu.

Stejre tak jako u jinych hormonalnich systénge rozhodujicim
faktorem v tomto ohledu délk&ippmnosti vyprodukovaného
hormonu v Kkrvi.



Zatimco kontinualni aplikace tohoto parathormondlagodle
o¢ekavani v experimentu u zat k odbouravani kosti, tzv. pulzova
terapie ma zadouci ofray efekt, po subkutanni injekci jsou
zaznamenany peaks-hladiny uz po 30 minutach, cie kektivaci
osteoblast.

Zatimco dosavadni |éky proti osteoporozdipapievaze do
skupiny antiresorptiv a vedly k &ité remineralizaci zbylé kostni
substance, Forsteo ma jako prvni €k schopnosoxag¥kostni masu
a reparovat poskozenou kostni mikrostrukturu. Niorgparat
obsahuje 34 aminokyselin. Injikuje se jen jednonrdedoporuduje se
| piidatna I€ba kalciem v davce 1000 mg deérannejmén 400 U
vitaminu D. Denni davka nového lékini 20 mikrogrand, pacienti si
tuto davku injikuji prakticky tymz zZisobem, jako je tomu u diabetu.

Fuchs

11. Revmatochirurgie

25 BURMESTER, G.R.Nahrada chrupavky misto protézy?
/Knorpelersatz statt GelenkprotheseMW-Fortschr.Med 145,
2003,¢. 47, s. 8.

V sowasné dob existuji silné podéty pro hypotézu, Ze by se
mohly artrotické klouby nahrazov&trstvou chrupavkou, a to misto
implantace urélych klouhi.

Dnes se tato nova metod& s uzivat jen u takovych defékt
chrupavek, jez jsou podndiny genetickyi Urazow. Toto tissue
engineering se provadi hlavproto, ze transplantované chrupiaé
bunky potrebuji zdravé okoli. Tato chondrocytarni transpleatayla
prvné provedena uzied 10 lety skupinou Svédskych |éka
prenesené hiky byly odebrany z nezatizeného kloubu, byly
kultivovany a po 4 aZz 6 tydnech byly infjgk aplikovany. Aby se tyto
bunky v nové lokalizaci udrzely, bylyipkryty platem periostu,
pirenesené hiky se pak mnozily a twdy novou tka.

Autor scEleni pouzil zcela novou metodu, ktera je prosta
dosavadnich nevyhod: odebrané chondrocyty byly tyal3y
kultivovany a gkolik dni pred vlastnim fenosem byly pomoci
fibrinového lepidla dany do specialnihoiettatelného wku a pak
ulozeny na cilové misto, vlastni implantace se teskuje



artroskopicky. Pomoci nové metody Ize ufaléze az do velikosti 12
cn?, z transplantatu se pak po 6 aZ I&fvich vytvdi stabilni
bunéény svazek a k&eny kloub tak snese plnou gatDosavadni
vysledky jsou nagné, dw tietiny ze 70 takto enych pacierit uz
melo pacinajici artrozu, je tedy négk, Ze alespou pacieni se zatim
jen p&inajici artrézou by mohla tato nova metoda zastalgsavadni
kloubni ndhradu.

Fuchs
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Seznam zkratek

ANF antinuklearni faktor

AS ankylozujici spondylitida
anti-1L-10 protilatky proti interleukinu 10

CD Crohnova choroba

CIK cirkulujici imunokomplexy

Clq, C3,C4  slozky komplementu

ESSG Evropska studijni skupina pro spondylartiepat
GIT gastrointestinalni trakt

IBD zaretliva strevni onemoceéni
ICAM-1 intercelularni adhezivni molekula 1
MTX metotrexat

NSA nesteroidni antirevmatika

PEReA postentericka reaktivni artritida
PIP klouby proximalni interfalangealni klouby
PsA psoriaticka artritida

RA revmatoidni artritida

RF revmatoidni faktor

SpA spondylartritida

S| klouby sakroiliakalni klouby

TNF-alfa tumor necrosis faktor alfa

uC ulcerdzni kolitida

CRP C-reaktivni protein

HLA B 27 histokompatibilni antigen [kitdy B 27
51 CrEDTA  ethylendiamintetraoctova kyselina &eaéa
chromem 51

|. SPONDYLARTRITIDY - ZAKLADNI RYSY, ETIOLOGIE A
PATOGENEZE



Enteropatické artritidy p&tdo skupiny nemoci oztavanych
spondylartritidy. Tato skupina chorob mékteré zakladni spotaé
charakteristické rysy.

1. kombinace zaitlivého postiZzeni perifernich klotuk{predevsim
oligoartritida s predilelnim postizenim kloulbbdolnich kortetin) a
patée (ve smyslu spondylitidy, sakroileitidy), ktetgsto probihaji
asymptomaticky

. hegfitomnost sérovych autoprotilateketne revmatoidniho faktoru

. ¢asta pitomnost HLA B 27 antigenu

. familiarni vyskyt

. postizeni jsoud&tSinou mladi muzi

. entezopatie

. charakteristické extraartikularni projevy, mez pati: oralni
ulcerace, typické kozni léz&n postizeni (uveitida) a postizeni
kardiovaskularniho aparatu (aortitida).

Déle je charakteristicky podil infekce na etiolagiiemocsni,
ktera Zejme iniciuje imunopatologicky proces, ktery je pak
odpowdny za poskozeni klodbJednoznény prikaz vsak nebyl
doposud podan.

~NOoO O~ WN

Etiologie
Neni znama. Jegjmé, Ze se na ni podiliditd geneticka
predispozice, dan&ipomnosti antigenu HLA B 27, a infekce.

Jsou 3 teorie, vystlujici Gcast HLA B 27 v patogenezi onemaari

a) Porucha iy predkladani antigehsystémem HLA |.iidy
cytotoxickym T lymfocyim, kdy vazba bakterialniho peptidu na
HLA B 27 iniciuje patologicky kloubni proces.

b) Byl popsan protein Klebsielly pneumonie, ktexysghopen tuit
komplexy s HLA B 27, tento protein je kodovakterialnim
plazmidem a ten je schopen integrovat se srgenohostitelské
buiky, kterd se stava trvalym zdrojem antigenni stanela
[ri¢inou chronicity procesu.

c) Klasicka teorie molekulového mimikraqupoklada sekveni
podobnostasti bakteridlniho proteinu sditou sekvenci alfa-
domény HLA B 27. To by bylof@inou navozeni tolerance a
perzistence patogenu v organismu. Sigeyly v synovialni tkani
artritickych pacierit nalezeny bakterialni antigeny Yersinie,
Salmonely a Chlamydie.



Patogeneze
Patogeneze spondylartropatii neni dosud plyjasrina:
- prvnim krokem je #ejmeé absorpce mikroorganismu, nebo jeho
casti, nejspise veistg, pripadré v urogenitalnim dstroji
- endocytoza bakterialnich fragmérantigen-perzistujicimi
bunkami vybavenymi HLA B 27
- degradace antigenniho materialu uk/biiky, nasledovana
spojenim tohoto antigenniho peptidu s molekulou HB.&7
- exprese tohoto binarniho produktu (HLA-antigenpbpity
komplex) na povrch hiky a nakonec
- interakce mezi timto komplexem a receptorem T-lyapto,
vybavenym znakem CD8
- nasleduje exprese calgdy cytokini a rozvoj akutni zattlivé
reakce /1, 2/.

ll. KLASIFIKACE SPONDYLARTRITID

Do skupiny spondylartritid pit

. ankylozujici spondylitida

. psoriaticka artritida

. reaktivni artritidy

. enteropatické artritidy

. hediferencované spondylartritidy

abr wWwNPF

I1l. ENTEROPATICKE ARTRITIDY, KLASIFIKACE A
SPOLECNE RYSY

Definice

Enteropatické artritidy jsou artritidy indukovargéesnim
onemocknim, nebo artritidy vyskytujici se séasreé se stevnim
onemocgnim. Enteropatické artritidy ozdtaji stav, ve kterém se
patologie Siev povazuje za patogenetick§lelzitou pro vyvoj nemoci
Klubti. Zahrnuty jsou zeslabena funkce bariéry a imunetgeky
mechanismus /1, 2, 3/.



Déleni
1. artritidy asociované s chronickymiestnimi zasgty: ulcerozni
kolitida a Crohnova choroba
2. enterogenni (postenterické) reaktivni artritidy
3. artritidy asociované s jinymisvnim onemoamim (Whippleova
choroba, glutensenzitivni enteropatie, kolagéwohtis, Poncetova
choroba) /2, 4/
4. spondylartropatieipnespecifickém zaftu distalniho ilea (novy
pohled na etiopatogenezi ankylozujici sponidiyl)t
5. ostatni artritidy (p intestinalnim bypassu, pseudomembrandzni
enterokolitid, alergii na mléko)
6. parazitarni revmatismus /4/

Etiopatogeneze

Neni gesre znama, je vytvien gedpokladany model
patogeneze. Musi jit o ¢itého, imunologicky odpovidajiciho jedince,
musi byt pitomno utité bakterialni osidleniigvni sliznice (bylo
zjisténo, ze vznik ankylozujici spondylitidy je podrmnormalnim
osidlenim gevni sliznice, v fipack sterilniho GIT traktu nevznika)
/1].

Streva maji mnohonasobnou funkci, jako bariéra protazi,
jako vstup pro vyZivu a jako prastlek pro exkreci svnich
produkii. /3/ Patogeny a antigeny pronikaiep tuto bariéru stvni
sliznice @ zménach v anatomii traviciho Ustroji a agresivnosti
infek¢nich organism, eventuald zménou v reakci antigen které
prochazeji do cirkulace. Malé mnozstvi molekidnych velikosti
pronika intaktnim gevnim epitelem jak aktivnim, tak pasivnim
mechanismem. Cesta, kterou se transport uskuje je zavisla na
velikosti molekuly. Molekuly mensSi nez 500 Da préehji epitelialni
membranou mikrokh, vétSi molekuly mohou pouzit cestu mezi
bunkami nebo cestu endocytdzy. Byla téz 2jist rychla pinocytova
absorpce luminalniho obsahu. Je4deshi sliznice zagtlivé zmenéna,
je snadné sifiedstavit, ze antigeny ze'stniho lumen mohou
pronikat do systémové cirkulacegdpoklada se, zgiginou
zaretlivé artritidy je reakce ciziho antigenu, prochézdéo
z luminalniho stevniho obsahu.

Patogeneze extraintestinalnich praj¢y nejasna, i@dpoklada
se, ze v dsledku stevniho zastu dojde ke zréené permeability



strevni sény a v disledku toho k pmiku antiget raizného fivodu
strevni sénou (bakterialni, potravinové). Ty pak vytef v cirkulaci
cirkulujici imunokomplexy, které mohou hrat vyznasarroli fxi
rozvoji extraintestinalnich manifestaci /4/.

Do pogedi je nyni postavena teorie pro nasdidymfocyti ze
strevni sliznice do kloubnich tkani &gprvavani imunitni deficience
na zaklad antigenu a cytokinu. U paciénse zastlivym
onemocgnim stev se objevuji dvaizné typy kloubniho postizeni,
s iznym pozadimitd HLA II. Je rovréz predstaven novy
mechanismus, ktery zahrnuje dimerické HLA B &kéiettzce
Vv patogenezi enteropatické artritidy.

Postizeny mohou byt periferni kloubyaxialni skelet v podab
spondylartritidy /1, 2, 3/. PoruSenda propustnastanitni dysfunkce
ziejme prispivaji k lokalni morbidi, ale otazkou je, ptojsou
postizeny klouby, dalSi otazky se vztahuji k diagma I€bé
antibiotiky. ZhorSeni $evni bariéry je #ejmé patogennim
mechanismem, ktery séastni u gkolika chorob. Byly popsany
nékteré metody rreni propustnosti &v. Timto zfisobem byla
zjisténa zvySena exkrece 51CrEDTA u ankylozujici sporidylj
zaretlivych sttevnich onemocami a Behcetova syndromu, dale byla
zjiSténa zvySena propustnost u vsech forem JtAydy
gastrointestinalni symptomyipomny, ¢i ne. DalSi studie naslaiklaz
0 zvysSené prchodnosti gev a zagtech sliznice u psoriatické
artritidy, zejména $ absenci sevnich giznaka /5/.

V. ZAKLADNI CHARAKTERISTIKA JEDNOTLIVYCH
SKUPIN

Zakladni rysy

Obvykle se jedna o periferni oligoartritidu, asyrwdou.
Monoartritida neni &Zna. Muzi a Zzeny jsou postizeny rovnéng.
Predilekn¢ postihuje klouby DK (kolena, kotniky,
metatarzofalangealni klouby). Artritida&yya ramen nenidzna a ma
sklon k asociaci se sakroileitidou a spondyladati. Artritida je
vSeobect migrujiciho charakteru fpchodna, ale rekurentni /6/. U
postenterickych reaktivnich artritid se vyskytugiktylitidy, je casty



vyskyt entezitid, hlavév oblasti kolennich klouba pat - Achillova
Slacha /1/.

Prevalence axialniho postizeni u pacdigetmezi 5-12 %, ale
muze byt vySSi, protoZe existuji asymptomatické axiahrety.
Pon®r postizeni muz a Zzen je 3:1/6/.

1. Artritidy asociované s chronickymi s¥evnimi zansty

Asociace mezi kolitidou a artritidou byla poprvéppana
Whitem v roce 1895 /5/. Kloubni manifestace propdia ramci
téchto onemocEni se @li dle Greesteina dditskupin:

a) ,Koliticka artritida”“ - postihujici zejména valkklouby, nejast;i
na dolnich ko¥etinach, obvykle se jedna o morioligoartritidu
jednostrannou (koleno, hlezno). Kloubni &é&e nejastji
projevuje v dobvzplanuti stevniho onemoaini.

b) Polyartritida - zagt vétSiho pd@tu perifernich kloub, spise
mensich, néastji symetricky (drobné reni klouby).

c) Spondylitida - manifestuje se Zéivymi projevy na pats.
Charakteristicka je osteitidéguinich rok obratlovych &l,
progresivni osifikace povrchni vrstvy annulisdsus. Tvei se
jemné marginalni syndesmofyty a kostriistRy spojuji obratle na
predni a lateralni strarpatae /4, 7/.

Do této skupiny pét artritida @i ulcerézni kolitick a i
Crohnow chorolg. Klinicka symptomatologie této skupiny se sklada
z kombinace projelvosteoartikularniho a extraosteoartikularniho
syndromu. Artritida je u obou nigsgjSim extraintestinalnim
projevem, vyskytuje se u 2-20 % paciestdanymi chorobami /6/.
Kloubni postizeni je u obou chorob podobné, i kidgzvystopovat
urcité rozdily, extraosealni symptomy jséas€jSi u Crohnovy
choroby.

Spol&énym znakem je iitomnost HLA B 27, ktera u pacienta se
zargtlivym strevnim onemoainim vyznams zvysuje riziko vyvoje
ankylozujici spondylitidy. Asociace s HLA B 27 j& 2 pro celou
skupinu a u paciefits bilateralni sakroileitidou 70 % /1, 6/.

VétSina paciernit v provagnych studiich réla klinické giznaky
artritidy po 1-3 tydnech. Ataka artritidasgji souvisela se
vzplanutim gtevni choroby. Artritida byla obvyklefpechodna a
neerozivni, pestoze destruktivni typ artritidy byl také popsan n



malych kloubech. Byly popsanyipady neerozivni artritidy se
subluxacemi v MCP a MTP kloubech u paciesitdlouhou dobu
trvajici UC. Entezopatie, obvykle v misipon Slach na nohu, jsou
vice popsanyipspondylartropatiich. Axialni z&h obzvIask
sakroileitidaci spondylitida, je popsan u 10-20 % pacies¢
zaretlivymi strevnimi chorobami. Muzi jsou postizeny 3xsgji nez
zeny. Axialni postizeni neni paralelni s aktivigitevniho zagtu.

Byla nalezena pozitivni korelace mezi solubilnimr2L
receptorem alfa v sérech paciestCD a rozdilnou aktivitou choroby.
Casto nachazime genetickou predispozici pr@tiga stevni
choroby. Hledani exogenniho antigertuMzniku €chto chorob
nebylo uspsné.

ZhorSeni sevni bariéry je tejmym patogennim mechanismem.
Byly popsany gkteré metody @reni prostupnosti stv, kde
stopovaci latka byla podana or&knsledovana analyzou v tho

Byla zkouméana také systémova povaha ulcerézniidypla
Crohnovy choroby v retrospektivninighledu pacietit Zatimco
kozni manifestace se vyskytovala pouze ve 2 %itidaibyla
dokumentovana u 53 % paciérg Crohnovou chorobou a u 28 %
pacienti s ulcerdzni kolitidou /3/.

1.1 Artritida p# ulcerdzni kolitide (UC)

Pro tuto artritidu se pouzivala i synonyma integhi periferni
artritida, intestinalni synovitida, koliticka atida. Prevalence UC je
mezi 50-100/100 000 obyvatéhstji u bélochi nezé¢ernochi a vice
u zidi. U UC se periferni artritida vyskytuje u 10-159ge u Zen,
spondylitida u 5 %, vice u mtis asociaci HLA B 27 pozitivitou v 60
% pripadi. Kolena jsou postizenssgji nez loketni klouby /4/.

Etiologie

Neni znama, iedpoklada seiftomnost mikroorganisin
spoustjicich imunopatologicky proces. Byla identifikovaiaaa
protilatek, jako protilatky proti mukopolysachaiid epitelialnich
burgk tlustého geva, protilatky proti polysachaiiich Escherichia
coli, lymfocytotoxické protilatky. Redstavu o autoimunitni podstat
onemockni podporuji nalezy tkiové vazané autoprotilatkyitly
IgG, reaguijici s antigenem tlustéhtest. V plazmi pacient:
dominuiji protilatky fidy 1gG1 a IgG3. Ve sliznici 8tva se nachazi



zvySené mnozstvi B lymfodytV jiném modelu sefedpoklada
chybné zpracovani antigenu poskozenou antigenprgigrbuikou
v zaretlivé zménéném stewe /2/.

Klinicky obraz

Kloubni zart v ramci UC se vyskytuje ve dvou formach. Jedna
se b’ o synovitidu perifernich klouh ktera madsny vztah
k aktivite sttevniho onemoaini, nebo o sakroileitidu, kterathe byt
provazena spondylitidou (zde je vztah kewhimu onemoaii mere
jasre definovan). | u této druhé formy seibe vyskytovat postizeni
perifernich klouli stejného typu jako u ankylozujici spondylitidy
(kycle, kolena) /4, 71.

Periferni artritida se vyskytuje asi v 10 % (0-45 %) /4/,
prevalence je vySsSi, pokud je zakladni onemdntdoprovazeno
strevnimi komplikacemi (peritonealni absces, pseudobnandzni
polypdzagi extraintestinalni manifestace, jako aftézni stbtioka,
erythema nodosum, pyoderma gangreno&uwmeitida). Vyskyt je
stejny u obou pohlavi, periferni zdrse manifestuje n&seji mezi
25-44 roky a ¥tSinou se neobjeviipd prvnimi projevy sevniho
onemocgni /4/, u d&ti mize ¢asgji predchazet vlastnimuistvnimu
onemocsni /2/.

Obvykle se manifestuje jak séronegativni, nedepgtiju
migrujici oligoartritida. Predileln¢ postihuje koleno, hlezno. loket,
PIP a MCP klouby, meénpak rameno, kle, zagsti a dalSi. Vyskyt
artritidy nezavisi na délce trvani kolitidy /4/. Bperaci,
ileorektoanastomoze, dojdé paretu v rektu ke zhorSeni periferni
artritidy. Fi totalni kolektomii se artritida jiz neobjevi /2, 4/.

Artritida zpravidla trva Bkolik tydna az ngsial, v 50 % mizi
spontana do 6 nésial. Projevy a kloubni postizeni étiljsou
obdobné, u nich vSak vicégvazuje extrakolicka manifestace, vlastni
artritida pak nize gedchazet manifestacirgni.

Rtg nalez je zde chudy, ve smyslu periartikulasteoporozy,
ziidka jde o zuzeni kloubni&biny a erozeCastji lze nalézt
periostitidy.

Axialni artritida. Postizeni sakroiliakalnich klotilpe cca 30 %,
z toho v 16 % jde o obraz @mozvinuté ankylozujici spondylitidy, ve
14 % o asymptomatickou sakroileitidu. Postizenizského pohlavi
je ¢asgjSi. Postizeni pate, na rozdil od postizeni perifernich kldub



muze stevni manifestaciig@dchazet dadu let. Klinicky je
spondylitida prakticky neodliSitelna od ankyloziigpondylitidy,
mutize probihat i asymptomaticky. Na rozdil od perifeinrklouhi
chybi vztah mezi aktivitou syndromu kloubnihoighiho.

Stejre tak rtg nalez je téat identicky s nalezemipankylozujici
spondylartriti¢¢, od kvadratizace obratlovycé# po obraz
,2bambusové t§e" v oblasti pat&e a obraz od mirné sakroileitidy po
ankylozu v oblasti Sl kloub/1, 2/.

Az u 66,7 % pacieidtse spondylitidou v ramciigvniho zagtu
nachazime pozitivitu antigenu HLA B 27 /4/.

Ostatni osteoartikularni manifestac&ntezopatie, zvIast
v oblasti pat, se mohou vyskytovat samostdirv kombinaci
s perifernii axialni artritidou Casgjsi je vyskyt pakkovitych prst
(1-5 %) /2/.

Extraosteoartikularni manifestaceMezi ré pati dle cetnosti
vyskytu hepatopatie, sliztni manifestace (aftézni ulcerace), uveitida,
kozni manifestace (erythema nodosum - je ¢&}jSi a ma
koincidenci s exacerbaci zfilivého stevniho onemocini) /6/,
erythema multiforme, vaskulitida, pyoderma gangsemo - je
nejmeért ¢asté, bez zavislosti na akt&gtevniho onemoai /6/, ev.
urolitiaza /2/.

Jsou popsanyifpady artritidy ve vztahu k pouchitigho celkové
kolektomii pro UC. Provedena proktokolektomie daalni
anastomozou vedla krankontroly vzplanuti kolitidy k remisi
mimostevnich projew, véetrg artritidy. V prezentované studii byli 4
pacienti, u nichz se vytvita séronegativni artritida po
proktokolektomii s pouchem. Periferni asymetrickéiteda byla
piredchazena pouchitidou. Podavani metronidazolu yetésteéné
nebo gechodné remisi pouchitidy, pouze padani kortikoidi
systémov a sulfasalazinu doslo ke zlepSeni jak pouchitialy,
artritidy.

Hlavni indikace pro celkovou proktokolektomii s vgtenim
pouche jsou UC rezistentni na terapii Ieky a faamli adenomatézni
polypdza. Pouchitida je nejobvyklejsi komplikackmamenanou 5 let
po provedené operaci /8/.

Neni zavedeny protokol prodéni artritidy spojené
s pouchitidou, nicménz dostupnych kazuistik se zda byt rozumné
uzivat postupy obvykléipléché ostatnich enteropatickych artropatii.



Kontrola pouchitidy je rozhodujiciiPrezistentnich zattech se mize
vyzadovat odstrami pouche a ileostomie (dasn&’i trvald) /9/.

Ridky vyskyt podobnychifijpadi a nedostatek detéiv odborné
literature neumoituje celkovowi plnou charakterizaci artritidy
navazujici na pouchitidu. Podoba se arisgojené se z&tlivymi
nemocemi $ev v mnoha rysech, ale ne ve vSech. Asymetricka
artritida dolnich kodetin a entezopatie byly zj&ty, ale nikdo ze
sledovanych pacietiinensl pozitivitu HLA B 27. Na zaklad téchto
poznatki je navrhovano, aby tato artritida byla povazovama
variantu enteropatické artropatie /8/.

1.2 Artritida pi Crohnové choroké (CD)

Prevalence CD je okolo 75/100 000 obyvatel /6/ hdava
choroba je onemoeéni charakterizovanéigtlanim akutnich
enteralnich projavs vysokou klinickou a humoralni aktivitou
s obdobim klidovym, kdy do pégedi vystupuji extraintestinalni
projevy, nefasgji charakteru ankylozujici spondylitidy, sakroildi
a epizodicke artritidy. #dka mizeme pozorovat perzistujici artritidu
s kostr@ chrupavkovymi zrénami. Stale $tSi pozornost seénuje
cévnim zndnam, které pat do celkového obrazu choroby a mohou
byt jednim z projefr imunitni odpo¥di na zastlivou stevni agresi.
Nékdy mohou byt uzZittnym varovnym signalem aktivace zakladniho
onemockni. Negijemnou vlastnosti extraintestinalnich prajge
jejich autonomni vyvoj, nezavisle na aktévetrevniho zastu. Byl
pozorovan vyskyt ankylozujici spondylitidy, epizcki artritidy,
koxitidy, Raynaudova fenomeénu, erythema nodosuptas@
panikulitidy, pyoderma gangrenosum, trombembolickéroby,
vaskulitidy /10/.

U CD se periferni artritida vyskytuje u 15-20 %osgylitida v 5
%. Sakroileitida je vSeobeéw 10 %, ale data od 3-18 %gski o
vysoké zavislosti na pouzité rtg technice (rtg, HR®IR, scintigrafie
znaenymi leukocyty). UZ vyséeni je pro Sl klouby limitované.
Optimalni technika k diagnostice kostnichémteroze, reaktivni
skler6za a zrmy v kloubu) je CT. Je to pomocna metoda pro
diferencialni diagnostiku - M. Paget, DISH, AS. Ejzitivre|Si
metodou k zachycegasného edému je metoda MR /5/. tippdi se
spondylitidou je nej&ZnéjSi postizeni kini patée. HLA B 27
asociace se vyskytuje v 60-70 % /11/.



Podobs jako u ulcerdzni kolitidy jsou odliSeny &¥ormy
kloubniho postizeni: artritida perifernich kiub sakroileitida, ktera
muze byt provazena spondylitidou /4/. Axialni postizee nize
prezentovat fed vlastnim vzplanutimigtvnich giznalka, ale periferni
artritida @BZi soulgzneé se stevnim postizenim a odrazi aktivitu
zaretu. Periferni artritida postihujg@dnosti klouby dolnich
koncetin, je¢asto migrujici aiidka erozivni /12/.

Etiologie

Obdobrg jako u proktokolitidy, maji i zde inictai roli
praviEpodobré mikroorganismy (pomalé viry a pikornaviry), které
spoustji imunopatologickou reakci. U Crohnovy choroby@avidla
prokazovan bugtny imunodeficit, diky Bmuz je pravépodobr
umozréna perzistence viru, eventudlprianik infekéniho agens do
hlubSich struktur s¢vni sény. Organismus pak eliminuje
intracelularg pritomné viry cytotoxickou reakci nafenou proti
vlastni infikované biice.

Taktéz u Crohnovy choroby byly v séru nemocnych
identifikovany rekteré protilatky (jejich patogeneticky vyznam neni
prozatim jasny). V plaz& na rozdil od proktokolitidy, dominuji IgG2
12/, ve stevni sliznici nachazime lokalni akumulaci mononaklea
lIgG plazmatickych bu¥k. Mononuklearni biky u pacieni s CD
secernuji IgA a IgG revmatoidni faktory /12/.

Asociace s HLA B 27, podobnako u proktokolitidy, se udava
25 % pro celou skupinu a 70 % u paciestilateralni sakroileitidou
/2/. Vaskulitida byla pozorovana néjde v submukéze /12/. Podle
nékterych autoll byl popsan vyskyt Klebsielly pneumonie ve spojeni
s ankylozujici spondylitidou. Role chronické #tine l1éze u pacierit
s casnymi znamkami CD jerpdnttem diskuse /12/.

Klinicky obraz

Periferni artritida je negasgjSi extraintestinalni manifestaci,
vyskytuje se s prevalenci 10-20 %. Typickymi znamkge migrujici
charakter oligoartritidy (71 %), fibéh s remisemi a exacerbacemi,
s castjsim postizenim kloubdolnich koietin. Zasahuje zejména
klouby kolenni (75 %), hlezenni (38 %) a ramenfii ¥d). Mohou byt
postizena za¥sti, lokty a klouby metakarpofalangealni. Zéklouby
vétSinou nedestruuje. Periferni artritida ma tendegskytovat se



spiSe Bhem aktivni faze stvniho onemocmi, ale u 66 % HLA B 27
pred gastrointestinalni symptomatologii. U 83 % HLARB
pozitivnich pacierit se ffiznaky kloubni a $évni manifestu;i
souwasreé nebo ¥sre po stevni symptomatologii. Kloubni zén
nebyva spojen sersvnimi pis¢élemi a malabsorpci /4, 13/.

Intestinalni komplikace (pi&@t malabsorpce...) nezvySuji vyskyt
artritidy. Pacienti s vyrazgim postizenim tlustéhoisva onemocni
periferni artritidowasgji. Vyskyt artritidy je alecasgjSi u pacieni
s extraintestinalni manifestaci, jako je erythemdasum, pyoderma
gangrenosum, stomatitis, uveitis a dalSi. Postiadbou pohlavi je
stejné.

Klinické projevy jsou obdobné jakdigroktokolitide,
oligoartritida postihuje predileke velké klouby dolnich kofetin
(kolena, hlezna). Méncasté je postizeni PIP klo@ilnornich koketin
(rozdil oproti proktokoliti@). Artritida vétSinou odezni v gibehu
nékolika tydni az mésiai /2, 10/.

V ojedirgle ziskanych histologickych nalezech ze synovie se
nachazi obraz nespecifické synovitidy, ojétkrgranulomatézni
synovitida.Castym nalezem jsou pozitigrvojlomné krystaly
vzhledu pyrofosfatdihydratu.

Rtg nalez je shodny s nélezy u proktokolitidy (pdrkularni
osteoporoza, periostitidy, vyjiniee eroze).

Na rozdil od ulcerdzni kolitidy neni chirurgickésticaréni
postiZzeného Usekuistva prevenci proti dalSim atakam artritidy.
Vzacre se objevi septicka artritida &g, kdyz infekce pestoupi ze
streva cestou vnihi piStle /4/.

Axialni postizeni PostiZeni sakroiliakalnich klotlse u
Crohnovy choroby odhaduje na 32 %, v polévyiipadi jde o obraz
pIn¢ rozvinuté AS, v polovié o asymptomatickou sakroileitidu.
Klasicka ankylozujici spondylitida postihuje viceite, spondylitida
pii CD se vyskytuje stefn¢asto u obou pohlavi. Sakroileitida je
¢astjSi u muzi. Spondylitida zde neni spojena s postizenim
specifického Usekuigva a neni ani spojeni s vyskytem @gisheni
vazana na zatek stevnich projewu, ale niize je i fedchazet (az ve
26 %), a to dokonce az @kolik let. Klinicky pribeh je podobny jako
u klasické ankylozujici spondylitidy /2/. KolektoeneeSi
spondylitidu a nema vliv na jeji dalSiteh /4/.



Ankylozujici spondylitida se fize vyskytovat sotasré se
strevnim postizenim, fize jej gredchazeti nasledovat. Klinicky i
rentgenologicky je spondylitida prakticky neodksita od AS. Neni
zadny vztah mezi vzplanutimfevniho syndromu a spondylitidy.

Ostatni osteoartikularni manifestac&/yskyt entezopatii je
obdobny jako u proktokolitidy, pa&kovité prsty se vyskytugasegji
(4-13 %). Absces v oblasti psoaiiuretroperitonea se e
komplikovat septickou artritidou ke /2/.

Extraosteoartikularni manifestaceMezi g, dlecetnosti
vyskytu, pati: urolitiaza, uveitida, erythema nodosum, hepdiepa
aftdézni ulcerace, ev. pyoderma gangrenosum a enghmeultiforme.
Muze se vyskytnout i sekundarni amyloiddza, ktei@bjeykle fatalni
/6/.

Terapie je obdobna jakdigproktokolitidé /2/. U pacient s CD
bychom ngli patrat po prvnich znamkach sakroileitidy, nébodas
nasazena medikamentozni, fyzikalni a rehabiitécba spolu
s Upravou Zivotospravy e mit zasadni vliv na dalSi osud
nemocnéeho /13/.

Terapie

Zakladem terapie jsou nesteroidni antirevmatikeréale
mohou vyvolat slizrini Iéze a tim zjisobit exacerbaci onemadni.
Zpravidla jsou ale ddie tolerovana. V l&e¢ periferni artritidy
vyuzivame intraartikularni aplikace kortikéid dobrym efektem,
zvIaS€ u malého p&tu zargtem postizenych kloub

U protrahovanych forem podavame sulfasalazin v e 2v8
g/den. U takto l&enych pacierit bylo pozorovano zvysené vylovani
sekretorickych IgA a IgM v jejunalni tekutin

Metotrexat se zda bytinny u CD, ale jeho efektrpasociované
artritid¢ je jeS€ neznamy. B formé axialni je zakladem terapie st&jn
jako u ankylozujici spondylitidy pravidelné ¢gni, véasnych fazich
se podava sulfasalazin /2, 6/.

U malé skupiny paciefit(4 piipady) byl v I€b¢ pacientt s CD a
spondylartritidou pouzit infliximab pro terapeutyckoposud
rezistentni zat stteva. U vSecltyi pacientt bylo pozorovano
zlepSeni axialni manifestace nebo periferni atiritiztahujici se
k jejich spondylartropatii. Toto rychlé a podstant€pSeni kloubni
manifestace CD po ¢é¢ infliximabem vede oprawmé k dalSimu



zkoumani léebného potencialu TNF-alfa blokator 1é¢bé ostatnich
subtyp SpA. Tento efekt je doprovazen vyraznym poklesdi® C
Klinické zlepSeni bylo fmo spojeno se zlepSenim v endoskopickem
nalezu.

Tito pacienti s refrakterni CD, asociovanou se Spakle kritérii
ESSG (Evropské studijni skupiny pro spondylartrig)abyli zaazeni
do programu s infliximabem. VSichniizeeni pacienti byli
s rezistentni aktivni CD, bez piBt Kloubni obtiZe u pacietittrvaly
od 2 nesiai do 25 let. Tato studie s terapii TNF-alfa monoK&loin
protilatkou vyhodnotila efekt terapie vigruzeném revmatologickém
onemocgni, jako byla spondylitida, synovitida nebo entestog a
zarove v lecbe CD /14/.

V literatuie jsou také popsanyipady asociace séropozitivni RA
s CD. Jednalo se o séropozitivni RA, nodularniatdmalni
sakroileitidou, HLA B 27 negativni.

Na prezentovanych pacientech bylo poukadzano ndémob
v diferenciélni diagnostice mezi RA s GIT komplikau a
zaretlivymi stievnimi chorobami s artritidou. Koéi&® koexistence
zaretlivého stevniho onemoaini a RA s¥dci o vyskytu &chto dvou
chorob u jednoho pacienta. Gastrointestinalni pesfiggi RA mize
byt rozsahlé a fze zahrnovat mnohaigin: 1. Iéky indukovanou
kolitidu (zlato, metotrexat, D-penicilamin, NSA, pppsana i
pankolitida po cyklosporinu, neutropenicka kolitjga salazopyrinu),
2. vaskulitida lokalizovana versti€, 3. asociované igvni choroby -
kolagenni kolitida, 4. ve & lokalizovana amyloiddza, 5. infekci
zpusobené sevni zawty (cytomegalovirove) /15/.

V dalSi studii byla zkoumana systémova povaha Giadr
kolitidy a Crohnovy choroby v retrospektivninepledu pacietit
Artritida byla dokumentovana u 53 % paciestCD a 28 % pacieit
s UC. Kozni piznaky pak byly pouze u 2 % paciénRadiologické
Udaje ukazuji unilateralii bilateralni sakroileitidu v 1/3fpad.
Tyto Udaje zdraziuji silnou spojitost mezi stvnimi a kloubnimi
manifestacemi wthto stavech. | kdyz spojitost IBD se
spondylartropatiemi se uznava, jsou zde rozdilytvéigni stevni
stendzy, pi#li a absces se pozoruje pouze u paciérst CD.
Psoatické abscesy jsou referovany mezi 0-4 % a mpiimym
rozSkenim zpisobit vzacné, ale zavazné komplikace - septickou
artritidu kycelnich kloulg.



HLA B 27 byl dlouho rozpoznavan jakd@gquipovidajici faktor
pro spinalni postiZzeni. V roce 1998 byla proveddviadilezita
klinicka pozorovani, rozlisujici dva typy perifeaitropatie. Bylo
mozno odliSit samolimitujici oligoartikularni formypu 1
s rozSfenim, odpovidajicimiinnosti ve stevech, a fetrvavajici
polyartikularni typ 2. Oba typy byly pozorovatgstji u CD. Déale
bylo provedeno typovani HLA.iBs\wdcivé dikazy nyni naznauji, Zze
razné genotypy predisponuji k jednomu ze dvouitye zajimavé, ze
typ 1, mirgjSi forma, vykazuje podobnost s enterickou realktivn
artritidou a je spojen s HLA B 27. Zvladani IBD fguavlivréno
piichodem cilenych biologickych terapii. Novy vyvepplatek proti
integrinim, ICAM-1 a anti-IL-10 je zatim v pozadi klasicle¥dpie
/3l.

2. Postenterické (enterogenni) reaktivni artritidy(PEReA)

PEREeA je definovana jako artritida, kterarspé diagnosticka
kritéria spondylartritidy dle Amora obeg€fitj. souhrn hodnot z 12
kritérii dosahuje alesmos - Amor a spol., 1990). Jedniméziito
kritérii musi byt péjmovité onemoc#ni, které pedchazi 1 isic
nebo méa manifestaci kloubniho syndromu /2/. Jde o artyitkteré
nasleduji po infekci jiného organu, bezlkazu mikrobialniho agens
v postizeném kloubu. PoZise ukazalo, ze uité sogasti
mikrobialnich &l mohou byt pitomny v biopsiich z kloubniho
pouzdra nebo v nitrokloubni tekuinPrikaz byl proveden
imunofluorescenci, elektronovym mikroskopem a molékg
biologickymi metodami /1, 6/. Podle vstupniho mist@kce
rozliSujeme d¥ formy reaktivnich artritid: postvenerické a
postenterické reaktivni artritidy /1/.

Z hlediska enteropatickych artritid pro nas déipada v vahu
pouze skupina postenterickych reaktivnich artritid.

Zakladni rysy PEReA

1. asymetricka periferni oligoartritida s predileka dolnich
koncetinach a asymetrickou sakroileitidou,

2. c¢asovy vztah k infekci postihujicirsvni trakt,

3. geneticka predispozice dagartym vztahem s antigenem HLA B
27. Prevalence tohoto antigenu je u ReA asi 80/% /1



Etiologie

Mikroorganismy, které jsou schopny vyvolat PEResay
zpravidla gramnegativni, produkuji lipopolysachaigou
fakultativni nebo obligatorni intracelularni patageEtiologicka
agens mzeme rozdlit na obvykla (Shigella flexneri, Salmonella
typhimurium, Salmonella enteritidis, Yersinia eotolitica 03 a 09,
Yersinia pseudotuberculosis, Campylobacter jejunée obvykla
(nap.Shigella sonei, Shigella dysenterie, Salmonellatyahi B a
C...) a hypoteticka (na@pClostridium difficile, Salmonella munich...)
/2/. Pacienti s pozitivitou HLA B 27 antigenu jspuySer riskantni
k asociaci s bakterialni enteritidouizobenou bakteriemi typu
Salmonella, Shigella, Yersinie nebo Campylobadt2f./Asi u 25 %
PEReA se nepodiavyvolavajici infekci identifikovat.

Nutno zdiraznit, ze nikdy se nepoiill® z postizeného kloubu
izolovat Zivotaschopné mikroorganismy. Opakayayl ale prokazan
antigenni material Yersinia enterocolitica, Salni@nenteritidis a
Salmonella typhimurium v bikach synovialni membrany a
synovialni tekutiny. Pokusy izolovat mikrobialni BNbomoci
metody PCR selhaly /2/.

Patogeneze

Neni dosud znama. Pozornost se dedsije na asociaci s HLA
B 27 a na mikrobiologii /2/. Moznym mechanismemikarje
perzistence etiologického mikroorganismu vewati tkani. Byly
nalezeny nové argumenty pro tuto hypotézu: IgAijatsty proti
bazalni membranYersinii byly nalezeny perzistujici po dlouhou
dobu u pacierits vyvojem artritidy po yersiniové infekci. Vstupem
mikroorganisni miaze byt tenké $évo. Histologicky byly
v terminalnim ileu nalezeny zZmy sliznice i koloskopii, specifické
pro pacienty se spondylartropatiénem akutnich a chronickych lézi
/16/. Redpoklada se interakce spaiesho faktoru (bakterialni agens)
s geneticky predisponovanym jedincem. U HLA B 2Zippenich
jedinai je riziko vzniku ReA 50x vySSi oprotébné populaci. Trvani
symptoni je u €chto pacient delSi a jejich tize fize byt \&tSi.
Pritomnost HLA B 27 pouze predisponuje k rozsahlejsam
déletrvajicimu kloubnimu i axialnimu postizeniZL,



Nebyly doposud popsany zadné rozdily mezi artrivogmi a
neartritogennimi mikroorganismy. Je znamo, Ze yakizrodu
Salmonella, Yersinie a Campylobacter maji schoppastikat do
lymfatickych uzlin a do krve podobnako nap. Escherichia coli,
ktera ale neni artritogenni, a haopak, Shigelkrékfe artritogenni,
schopnost pronikat do lymfatickych uzlin a do kneama. Z toho Ize
usuzovat, Ze bakteriemie neni pro vznik artritidglytna.

Po yersiniové infekci dochazi k polyklonalni
hypergamaglobulinemii, a to jak ¥ipad enteritidy, tak artritidy.
Specificka humoralni odpéw’ je ovSem vyraz¥jSi a delSi u artritidy
a je charakterizovana zvySenymi hladinami cirkaiigjh
imunokomplex: antiyersiniovych protilatekidy IgA a IgG.

V enterické fazi onemoeéni se pravépodobré angazuji CD8 +
T-lymfocyty /2/.

Klinicky obraz

Zahrnuje dva syndromy: osteoartikularni (perifarifitida,
entezopatie a postizeni axialniho skeletu) a estemartikularni
(intestinalni, mukokutanni &oi). Prevalence artritidy se pohybuje u
jednotlivych infekci mezi 1-3 %, v epidemiich jeapdpodobr
vyskyt vySSi pro salmonellové enteritidy, udav& $£%, pro
yersiniové enteritidy az 20 %. Postizeni obou pahvyrovnané, i
kdyz u shigellové infekce se udaiastjSi vyskyt u mua.
Onemocgni z&ina nefastji ve véku 30 let, 75 % nemocnych jsou
mladi dospli ve véku do 40 let. Onemoeéni je vzacné udi. Uvodni
enteritida jetasto mirna, rfize byt i asymptomaticka, riastji
probiha 1-3 tydny /2/.

Stanoveni definitivni diagndzy postenterické reaktartritidy
byva rekdy obtizné. Ta rize byt stanovena az po izolaci infekho
agens. Nicméhv case, kdy se projevi artritida, jsou jiz pacienti
obvykle bez projel enteritidy a patogeny nebyvaji dlouho ve stolici
prikazné. V échto gipadech mze byt diagndza zalozena na
sérologickém prkazu (specifické IgM protilatky nebo zvySené titry
specifickych 1gG a IgA protilatek), nebotazu molekularé
biologickymi metodaméi na zaklad antigeng-specifické synovialni
proliferace lymfocyii /6/. Onemoc#éni se vyskytuje vice na podzim
12].



Periferni artritida . Zatatek artritidy je zpravidla nahly a
v typickém gFipack nasleduje 2-4 tydny poiswni infekci /2/. Byl
pozorovan zé&atek i po vice nezéch ngsicich. Trvani artritidy je
bézne ¢tyii meésice a déle /6/.

Kloubni syndrom se zpravidla manifestuje jako asyitka
oligoartritida nebo i monoartritida na kloubechmoh korgetin s
predilelknim postizenim kolen a hlezen. Nasledujiéadipa prsty
hornich a dolnich kafetin. MiZe byt i polyartritida s febriliemi a
jinymi celkovymi griznaky. Typicky je vyskyt daktylitid. Entezitidy
izolované nebo asociované s artritidou jgasté, vyskyt se pohybuje
mezi 5-11 %, népstji v oblasti paty /2/. 5-20 % pacienprechazi do
chronickeho stadia /6/.

Axialni postizenive smyslu rtg sakroileitidy se vyskytuje u 20-
30 % pacient v prabéhu peti let, | kdyZ bolest zad v gbéhu akutni
ataky udava az 30 % paciénden mal&ast se vyvine do typické
ankylozujici spondylitidy (15 %ippétiletém sledovani). Axialni
postiZzeni se€astji vyskytne u HLA B 27 pozitivnich. Ugthto
pacienti je pak¢asgjSi rekurentni pibéh ¢i prechod do chronicity /1,
2, 6/.

Extraartikularni projevy . MiZzeme pozorovat mérgasto kozni
a slizneéni projevy (nez u postvenerickych ReA) /2/. Erytlaem
nodosum je typické zvlaSpro yersiniové infekce, balanitis circinata
pak u infekce shigellové. Konjunktivitida je palshigellové,
salmonellové a campylobakterové infekce.

U velkécasti pacient pretrvavaji artralgie iniciakpostizenych
kloubi a bolestivé entezopatie /1/.

Rtg obraz je obdobny jako u ostatnich SpA.

V laboratornim vysééni nachazime zvySeni reakifaakutni
faze, anémii typu chronickych chorob u pacienithronickym
prabéhem. HLA B 27 je pitomen v 80 %. Prvni, oligoartikularni
epizoda trva obvykle 3-6 &aial. MuZe byt delSi v ipadt
polyartikularniho postizeni, nebo krat$i monoartritict, kdy mize
byt nepravem fisuzovana traumatu. Dlouhodglbadow roky (1-4
roky) pak mize trvat bolestivost metatarzofalangealnich kioalpat.
Soutasre s artritidou vymizi i extraartikularni symptomaigle. Lze
fici, ze 75 % paciefitje zcela bez symptai? roky od zaatku
onemocgni. Recidivy nejsodasté, i kdyz se vyskytuji Wipack



periferni artritidy mezi 3. a 4. rokem odcagku onemocEni. Ficinou
je zpravidla reinfekce, i kdyz ji nelze vzdy proka#2/.

Infekce Yersinii enterocolica ma rozmanité spektpiimnald.
Zahrnuji horéku, akutni piijem, zargt tenkého seva, erythema
nodosum, myokarditidu a artritidu. Infekceiispbena touto bakterii je
dolre popsana ve Skandinavii, Severni Americe a FinsKutida je
velmi ¢asto oligoartikularni, postihuje velké i malé klgudb petrvava
od 1 do 3 msial, rekdy i déle. Mize byt i polyartikularni. Zachycena
byla i perzistujici artritida kolennich klobHLA B 27 pozitivita
zvysSuje riziko vzniku artritidy /17/.

Terapie PEReA

Casto odezni spontaéia nevyzaduji krom podavani NSA
zadnou zvlastni tu. U artritického syndromu se @skuje lokalni
aplikace steroitl, jejich systémove podani neni indikované /1, 2/.
Uc¢innost podavani antibiotik nebyla u PEReA prokazana/. Uziti
antibiotik neovliviuje kloubni symptomy /6/.

Lékem druhé linie p pretrvavani artritidy je sulfasalazin
v obvyklém davkovani 2-3 g de&inJeho dinnost byla prokazana
v otewené studii u paciefits ReA, ale chybi data z kontrolovanych
studii /2, 6/.

Cytostaticka farmaka jsou indikovana ve vyjimgch
pripadech, népstji pak metotrexat, ev. azatioprin /1/.

3. Artritidy asociované s jinym strevnim onemocinim

3.1 Artritida pA Whippleow chorok¢

Jde o vzacné onemaari, charakterizované rozsahlou tukovou
infiltraci stevni sény. Charakteristickym mikroskopickym nalezem
jsou tyekovité inkluze ve sevni sén¢, lymfatickych uzlinach, v
mozku a jinych organech. Zayodce onemoaini je povazovana
Tropheryma Whipplei, prokdazana metodou PCR v inkliz2, 6, 12,
16/.

Klinicky obraz

Mnohemcasgji postihnuje muze (muzi : zeny 9 : 1), spiSe
stredniho ¥ku, bilé rasy /12/. Charakteristické jsou protradnod
prajmy, steatorea, teplota, vahovy Ubytekada extraintestinalnich



projevi véetrg artritidy. BEZna je axialni a Kni lymfadenopatie,
generalizovana hyperpigmentace a sérositidy (pleuperikarditis)
/6, 12, 16/. Déale Ize pozorovat pneumonie, kardipbstizeni
(endokarditis, aortalni insuficience), které s&Zmmanifestovat i
nahlou smrti, tyreoiditidy, intersticialni nefrifidhepatopatie, kozni
projevy (podkozni uzliky, exantéemy, hyperpigmenjaageitidy.
Postizen mMze byt i nervovy systém. Nachazime anémii, nizkou
hladinu sérového Zeleza, hypoalbuminemii a dalSacdace s HLA B
27 neni jasna,dkteri autdi uvadji asociaci ve 30 % /4, 6/.

Periferni artritida postihuje az 60-90 % paciénftl2/. Vzplanuti
kloubnich giznalka neni zavislé na svni aktivie. V 50 % gipadi je
izolovanym prodromalnimifznakem polyartritida, symetricka, ktera
muZze edchazet $évni manifestaci i o desetileti, vionéru o 6,8
roku. Tito pacienti jsodasto vedeni podiznymi diagnézami a az
manifestace gtvniho onemoaini ozejmi skuténou diagndzu.
Stejre jako u fredchozich, i zde je patrna souvislost s ankylokzujic
spondylitidou. Pimeérny vék, ve kterém artritida Zéna, je 46 let /2,
4/.

Klinicky jde v obdobi manifestacefet’niho syndromu o akutni
oligoartritidu,¢asto prchavou (trvajiciékolik hodin az dni), obvykle
spontana ustupujici, prediledn¢ postihujici dolni koetiny, casto
migrujiciho charakteru /2, 12/. Nejstji se jedna o postizeni kloub
kolennich, hlezna, zépti, lokti a drobnych rénich klouhii. Aktivita
kloubniho syndromu kolisa nezavisle na aké&gigndromu sevniho,
ale miZe ustoupit fi vymizeni bolesti v hSe a péjmu. Kloub je
otekly, prosékly, kze nad nim je teplejSifiRrySeteni synovialni
tekutiny je mozné nalézt PAS pozitivni materidbyazeé
v makrofazich, dale veisi¢, lymfatickych uzlinach, perikardu,
jatrech, ledvinach a v mozkuiiRyseteni elektronovym
mikroskopem lze véchto tkanich identifikovat zbytky bakterialnich
tel /2/.

Rentgenovy obraz perifernich klauf@ normalni /4/, chybi
eroze, tebaze destruktivni artritida jiz byla také popséiia

Axialni postiZzenije pritomno v 11 % fpadi, z toho ve 4 % pod
obrazem ankylozujici spondylitidy /2/.

Terapie



Je stanovena na zakéahistologického vyséeni ze vzorku
tenkého seva, zjisSéni typické tukové infiltrace 8hy pri
elektronmikroskopickém vyS@&mni a identifikaci bakterii. Az po
stanoveni diagndzy e byt zahajena odpovidajidiiina terapie,
Spatné |8bé choroba progreduje atthe byt fatalni /16/.

Zakladem je prolongované podavani ATB - tetracyliéirady -
tetracyklin 500 mg 2-4x dedmebo erytromycin 500 mg 4x defn
minimalré po dobu jednoho roku. Mohou se vyskytovat reld@s/.

Bakterii nenizeme kultivovat, a proto narheme utit ATB dle
citlivosti. V otewenych klinickych studiich byl podavan TTC.

Relapsy mozkové choroby byly popsany i po I&iaich I€by
trimetoprimem-sulfametaxolem /18/.

3.2 Gluten - senzitivni enteropatie (artritida‘ipceliakii)

Celiakie je znama v asociaci s abnormalfe\sti permeabilitou
/6/. Artritida miZze roky gedchazet manifestaci enteropatie /2/.

Distribuce artritidy jeizna. BZre jsou postizeny lumbalni
patéd, kycelni klouby, kolena a ramena, nasleduji loketgzti@a
kotnik u még nez 50 % pacient Periferni za#t je relativre
symetricky a je doprovazen ranni ztuhlosti a kldobatokem.

Radiologické zrény jsou vzacne.

Byla popsana vysoka frekvence HLA B 8 a DR 3 u gaiti
s celiakii.

Patogeneze artritidy je nejasna, ale je moznatsgbjako u
artritidy a jinych stevnich onemocmi. Patogeneze celiakie neni@In
objasrna. Uvazuje se o individualni genetické predisppzic
imunologické odpo&di strevni sliznice a specificke imunologicke
odpowdi na gliadin /6/.

U syndromu malabsorpce je sakroileitida bé&zna nez u CD,
ale jecastjSi nez u postinfadni reaktivni artritidy /11/.

Terapie

Bourne se spolupracovniky nalezl u Sesti nemocnych
séronegativni artropatii, kterdquichazela diagn6ze celiakie ¢kalik
let. Kloubni giznaky ustoupily po bezlepkové digtile ogtovné
podani normalni stravy nevedlo k aktivaci artritidy:.

Zajimavé anamnézy jsoudipominkou toho, Ze ,atypicka
artritida”“ mize byt vyskytujicim se symptomem nediagnostikované



glutenové enteropatie a Ze pacienti mohou lgriébezlepkovou
dietou /3, 16/.

3.3 Kolagenni kolitida

Etiologie neni znama.r@dpoklada se porucha migrace a funkce
fibroblasti s naslednou tvorbou excesivniho mnozstvi kolageéhu

Ve VétSirg pripadi byly postizeny Zeny vedku kolem 56 let (4.-
5. decenium), v paedi symptomatologie jsou chronické vodnaté
prajmy trvajici nesice az roky, intermitentni bolestidcha
kolikovitého charakteru /9/. Artritida byla séromégni, neerozivni
12].

Enteropaticka artritida s kolagenni kolitidou jedregenni,
zatina jako migrujici artralgie az artritida, symekémebo
asymetrickd, neerozivni, oligot polyartikularni s erozivni
séronegativni SpA. Vestsirg pripadi strevni symptomy fedchazi
nebo se vyskytuji zaroxies kloubnim zagtem. Popsani pacienti byli
séronegativni a HLA B 27 negativni. VSeob&mprevalence
enteropatické artritidy 10-20 % s CD, s kolageruiitiiou 7 %
pacient /19, 20/.

Histologicky nachazime v tlusténiet (kolorektalr®)
subepitelialé ulozeny hyalinni material (kolagenni depozita),
skladajici se fevazre z kolagenu Ill a z lymfoplazmocytarni infiltrace
submukozy /2, 11/.

V popsanych fipadech nebyla nalezena imunologicka
abnormalita v séru, ale byla nalezena infiltra@platickymi
bunkami v oblasti lamina propriaistvni mukozy /11/. Probihaji
diskuse o tom, zda by kolagenni kolitida nemohfaeeentovat
lokalizovanou fibrézu a zda jsou pacienti postizaatem steva a
nasleds artritidou,¢i zda se jedna o dwiazne choroby /11, 21/.

Na rtg byla nalézana bilateralni sakroileitida eapzarginalni
syndesmofyty /19/. Onemoémi obvykle dobe reaguje na nesteroidni
antirevmatika, ev. sulfasalazin, ale chybi kontvaloé studie.
Onemocgni ma sklon ke spontannim remisim /2/.

3.4 Poncetova choroba

Jde o kloubni onemoeni ve smyslu polyartritidy, igvazmi u
extrapulmonalni formy tuberkulézy. Vzhledem k clybplicniho
postizeni je pedpokladanym mistem vstupu infekciesb /2/.



4. Spondylartropatie p¢i nespecifickém zastu distalniho ilea

Podle poslednich vysledkze do skupiny enteropatickych
artritid fadit i ankylozujici spondylartritidu. Spalay vyskyt
Crohnovy a Becktevovy nemoci neni vzacnosti. U skupiny 167
sledovanych pacieints Crohnovou chorobou se vyskytovala
sakroileitida ve 14 % a klasick&a ankylozujici spgadritida v 9 %, u
60 % €chto pacient je pozitivita HLA B 27 antigenu. U vice nez
poloviny nemocnych s Bealrevovou chorobou byva
asymptomaticky gevni zawt, ktery se da zjistit histologicky, ev.
endoskopickym vys&tnim. Vzajemny vztah obou chorob neni zcela
jasny, ale spravné &asné rozpoznani jejich stasného vyskytu ma
vyznam pro léebnou strategii a dalSi osud nemocného. Tito pacien
vyrazre lépe reaguji na &bu sulfasalazinem, kdy po 3-#skni kire
byla pozorovana i dlouhodoba remise onengotn

Souwasny vyskyt obou nemoci s sebdingsi i dalSi problémy
pii monitorovani laboratorni aktivity. @memoci mohou mit
podobné projevy humoralni aktivity, a tak §&ké ucit, kterému
laboratorni nalez p#tvice /13/.

Studie s koloskopickym vySeinim odhalily zaét ilea az u 65 %
pacienti se SpA bez klinickychifznalG. Opakované koloskopie
ukazuji silny vztah mezi perzistujicintestnim zagtem a kloubnim
zarstem. V patogenezi AS bylasto prokazovana Klebsiella
pneumoniae, kdy ve studiich nachazeli tuto bakervzorku stolice
u pacient s aktivnim za&em. Uziti imunoblottu ukazalo zvySovani
titru protilatek proti Klebsielle pneumoniae v kia@ s aktivitou AS.
Jina skupina dokazala zvySovani a koreladi piotilatek i u pacierit
s CD a v kontrolni skupinpacient /16/. Za¥ry je nutno jest overit
dalSimi klinickymi studiemi.

Spondylartropatie je ale vSeobéanIBD podc@&ovana. SpA
zahrnuje skupiny chronickych chorob s obvyklymnkdkymi,
biologickymi, genetickymi a terapeutickymi charaksgkami. Jsou
rozeznavany dva zakladni typy 2&nstev. Akutni typ, ktery se
podoba akutni bakterialni enterokolitjc chronicky typ, ktery se
neda odlisit od CD. Akutni typ z&u se pozoruje hlawnu
enterogenni reaktivni artritidy a chronicky typ&pffevazuje u
nediferencované SpA a AS. Provedené studie odhatuji 20 %



pacienti se SpA se p@ateini subklinicky chronicky zaf strev
vyvinul do klinické IBD, coz ukazuje, Ze zé&rkloubad a Slach mze
byt prvnim giznakem IBD. Kloubni nemoc se rozvinula do AS u
vSech pacietit prechazejicich ze subklinického zé&nna rozvinutou
IBD.

Podle klasifik&nich kritérii evropské studijni skupiny pro
spondylartropatie (ESSG) pacienti s IBD seétiarymi bolestmi zad
nebo periferni synovitidou splji klasifikaéni kritéria pro SpA.
(Doposud nebyli pacienti se zdlivymi bolestmi dolnich zad bez
radiografickych abnormalit uznavani za postiZzenémpatickou
artritidou.)

Zaretliva bolest zad byla dle studii vyznadwozSiena u
pacienti s HLA B 27 pozitivitou - 71 % : 26 % HLA B 27
negativnich. Entezitida, synovitida a sakroileitidebyly asociovany
se vzfistajicim vyskytem HLA B 27. Celkovy vyskyt entertipke
artritidy se odhaduje na 2-20 % u paciestiBD.

Stale je&t neexistuje jasné pochopeni vztahu mezi
revmatologickymi projevy a doprovazejiciniiestnim onemoac#nim.
U SpA se vztah mezi kloubnim onemeénim a subklinickym
postiZzenim sev zda byt dlezity pro vyvoj zastu steva /22/. Jsou
zaznamy o aktivaci T b@tiné imunity u pacieritse SpA a IBD /18/.

Radiologické zrany nalézame po 5-9 letech klinické
symptomatologie. Na MR nachazime synovitidu, kapdul¢i
osteitidu. Zndny na obratlovychétech zahrnuji jak fedni, zadni, tak
okrajovou spondylitidu.

VSechny formy SpA zahrnuji asymetrickou synoviticilkych
kloubi, predevSim dolnich kamtin (gonitida, koxitida, tarzitida,
periferni oligoartritida), revmatickou fibroosteiti (panevni
entezitidy) a peri- a synchondrdzy kosti stydké& pabis a sternalniho
spojeni /23/.

V letech 1990-93 praiinla v Norsku Ibsenova populai studie,
sledujici obecné roz&ini ankylozujici spondylitidy mezi pacienty se
zaretlivymi strevnimi chorobami. Diagndza AS byla stanovena dle
newyorskych kritérii z roku 1984. Byl zj&t vyskyt UC ve 2,6 %,
CD v 6,0 %. Celkove roz&ni AS bylo 3,7 %. fznaky AS
predchazely rozvoj zatliveho stevniho onemocii ve vSech
piipadech, vyskyt uveitidy, entezopatii a perifemtiiedy byl zjiSten
¢astji u pacienti s AS ve srovnani s pacienty bez AS. Nebyla



nalezena Zzadna korelace mezi distribu@\wstiho zastu a vyskytem
AS. Zargtliva bolest zad bez nalezu AS byla it u 17 % pacieft

s UC a 22 % paciedts CD, celkovy vyskyt 18 % ve vSeckigadech
zaretlivého stevniho onemoaini. Nediferencovana spondylartropatie
nalezena u 15 % paciénd UC a u 19 % s CD. HLA B 27 pozitivnich
bylo 9,8 % s UC a 8,0 % s CD, tento vyskyt byl gatis nizSi nez u
pacienti s nalezem AS. V této studii bylo zg8b jasné feviadani
MuZAl oproti Zenam, v poinu 4 : 1, cozZ je srovnatelné s péem u
primarni AS. HLA B 27, periferni artritida, uveiich entezopatie
prokehly podstats ¢asgji u zaretlivych sttevnich chorob
asociovanych s AS, nez mezi pacienty bez AS. Ugpdicvylucné jen
se zastlivym sttevnim onemocinim nebyly pozorovany typicke
charakteristiky SpA a AS, coz nazo&alo, Ze ve #tSine takovych
piipadi zaretlivé sttevni onemoceéni nereprezentujefpdchidce
projevi AS nebo jinych forem SpA. &tere zjiSéné rozdily (ve
vyskytu AS i pozitivit¢ HLA B 27 ¢i radiologicky pitikaz
sakroileitidy) oproti BZn¢ udavanym hodnotam jsou praypsddobré
zpusobeny pojetim studie /24/.

Druhacast studie sledovala obecné réesi a vyskyt periferni
artritidy u pacieni s IBD. Vyskyt periferni artritidy byl zjigh u 3,5
% pacient, cast pacient m¢la periferni artritidu v dokumentaci, coz
dava kumulativni vyskyt u 16 %. U 18 % paciesé zagtlivym
strevnim onemoc¥nim se artritida vyskytlaipd jeho z&atkem, u 77
% pak po vyskytu gvni choroby. Kolenni klouby byly postizeny
v 55 %, kotniky v 35 %, klouby pfstukou a nohou v 18 %. U 35 %
pacienti byla nalezena symetricka artritida. Trvani adgitbylo kratSi
nezctyii tydny u 55 % pacieiif u 21 % pacietitartritida trvala po
Sest ngsial nebo déle. V této studii byl zji&t kumulativni vyskyt
periferni artritidy a z&ktlivého stevniho onemoaii ve 12 %. Tento
nalez ukazuje, ze periferni artritida se vyskytugna&né casti
pacienti se zagtlivym strevnim onemoainim. Nalezy jsou vSak
odliSné oproti vysledkm ze dvou pedchozich studii. Tyto
diskrepance mohou byt vy&ieny ot rozdily v metodologii. Ve
shod s predchozimi studiemi byl shledan trend k vySSimu entie
periferni artritidy u paciefits CD (14 %), ve srovnani s pacienty s UC
(11 %) /25/.

5. Ostatni artritidy



5.1 Artritida po intestinalnim bypassu (syndrom lagsoveé artritidy)

Mezi radikalni alterace traviciho ustroji figejunokolicky a
jejunoilealni bypass, pouzivanyi pg¢bé morbidni obezity /4/.
Nemusi jit ale pouze o provederiesiniho bypassu zigtodi obezity,
ale z jinych picin, jako nap. pri zargtlivém stevnim onemoa#ni ¢i
v rdmci chirurgickych vykoi na stevech /21/.

Vyskyt artritidy se udava u 6-52 %, 8astji u Zen, do 1 roku
po vykonu (zpravidla do Sesti ty@lv4/. Obvykle jde o nedeformujici
polyartritidu /6/.

V etiopatogenezi se upiatje patologické pomnozeniginich
bakterii (i jejim prenistani ve vyazeném segmentu a aktivace
komplementu fimo bakterialnimi antigeny. CIK mohou vyvolat
artritidu u osob, které maji zvySenou nachylnoattkitidé jako
vysledek genetické predispozice. Imunitni komplekgahuji
sekretorické IgA, produkty vnich bakterii a slozky komplementu
(Clg, C3 aC4)/2].

V laboratornim obraze byva zvySena sedimentaceocen,
elevace reaktafitakutni faze, kryoglobulinemie a zvySena hladina
cirkulujicich imunokompleg, jejiz vySe koreluje s aktivitou artritidy
/2/. Byva negativita RF a ANF. Megaloblastova areesa vyskytuje u
kombinace malabsorpce, bypassuenistani mikroorganisinve
stteve. Nebyla prokazana asoicace s HLA B 27.

Rtg znamky z&¥tu jsou negativni. (U dvou pacidnbyla
popsana spondylitida s pozitivitou HLA B 27, ktérda
asymptomatickaied provedenim bypassu.) /6/

Artritida postihuje predileéné kolenni klouby, kotniky, klouby
prsii, zagsti a ramenni klouby. &ktefi autdi popisuji zast
axialniho skeletu a tenosynovitidy /6/.

Artritida je velmi bolestiva,  pomeérné malych znamkach
zaretu. Trvani artritidy se pohybuje od 1 tydne ddolika mésial az
roka. Casto jsou fitomny tenosynovitidy. Bolest zad dasté, bez
prikazu sakroileitidy /2/.

Napadr casty je sotasny vyskyt koZnichifznalki (aZz u 80 %
pacient), charakteru makulozni, papuldzni, pustul@nirtikarialni
eflorescenceéi morfy podobné erythema nodosum /2/. Uziva se
oznaeni artriticko-dermatiticky syndrom /6/. Az ve 30jégqxitomen
Raynaudv syndrom. Kozni biopsii prokazeme vaskulitickétpesi



drobnych cév dermis. V ¢&¢é se uzivaji NSA, antibiotika naret/ni i
kloubni syndrom, mé&npak syndrom kozni /2, 6/.

U refrakternich fipadi se uzivaji perorathglukokortikoidy
v davce 1-30 mg prednisonu na den, pouze kratkotfizb

Chirurgické navraceni intestinalniho bypassu jgespm
s bezproskdni a trvalou remisi artritidy atrbe zfisobit okamzity
pokles CIK /2, 4, 6/.

| mére radikalni alterace svni anatomie iZe vytvdit
predpoklady pro artritidu. Jsou popsarfipady artritidy po
jejunostomii Roux-en-Y a po resekci zaludku typurBih 1I. U
imunogeneticky citlivého nemocného se artritidaviog i po
anastomoze end-to-end a popsana je i po chirurgadekci tlustého
stteva pro adenokarcinom /4/.

5.2 Artritida pAi pseudomembrandzni kolitidl

Tato artritida je spojena s pseudomembrandzniittolit ktera
vznika po podani antibiotik. Je popsano j&katik pripadi, u kterych
bylo ze stolice izolovano Clostridium difficile &lgprokazan i toxin.
Artritida se objevi za 9-35 dni pod&ku pijmu. Typicka je
oligoartritida postihujici velké klouby dolnich kimtin. Zargt kloubu
ustoupi rychle po zahajeniley prijmu. Patogenezeigtava
neznama, fedpoklada se vliv toxin/4/.

5.3 Artritida p# alergii na mléko

Panus popsalifpad, kdy se objevila artritida u pacienta po
podani mléka a po jeho vynechani ustoupila. Jajimavy
experimentalni model artritidy, ktera je vyvolanpaivrzena dietnim
testem s mlékem. To vede k doimoe, Ze $evni permeabilita je
poruSena antigeny dietnihévodu /4/.

6. Parazitarni revmatismus

Vyvolavatelem kloubnich zém jsou nap. Strongyloides
stercoralis, Taenia saginata, Endolimax nana aubiadus
medinesis. Byl popsan fipad nemocného s reaktivni artritidoti p
nakaze Giardia lamblia. Patogeneze této artriedygznama.
Neodpovida na bu nesteroidnimi antirevmatiky, ale na
antihelmentickou l&u /4/.



V. ZAVER

Je dilezité pokrg&ovat v dalSim zkoumani a sledovasdhto
chorob k jejich je&t blizSimu pochopeni a ziskani co rfegejSich
informaci o jejich patogenezi. Jen tak budeme rmaséhnout co
nejcilergji do mista fivodu nemoci a ovlivnit tak jeji dalSiyeh a
prognozu.

Je nutné zabyvat se téz prowdiin dalSich kontrolovanych
studii k o¥reni dosavadnich znalosti aisphi IéCby. Jen tak
mtzeme napomoci svym paciént ke zkvalit@éni zpisohi 1écby a
tim i zlepSeni kvality jejich Zivota.
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