manifestaci kloubniho syndromu, méné
¢asto se kozni i kloubni projevy rozvinou
soucasné. Nejméné frekventni je situace,
kdy kloubni postizeni pfedchdzi rozvoji
psoriazy (2). Typickym klinickym nélezem
jsou artritidy distalniho interfalangealniho
skloubeni rukou ¢i nohou, daktylitidy a en-
tezitidy a pfi delSim trvani zanétu i muti-
lujici artritidy a spondylitidy (3). Pocinajici
pfiznaky PsA mohou byt pro dermatologa
hlie detekovatelné. Kratky a rychly scree-
ningovy dotaznik PEST (psoriasis epidemio-
logy screening tool) mlze v dermatologické
ambulanci pomoci PsA rychle odhalit. Tento
dotaznik je velmi srozumitelny, snadno pou-
zitelny a také rychle vyhodnotitelny. Sklada
se z péti jednoduchych otazek, pokud pa-
cient na tfi a vice otdzek odpovi kladné, tak
se jednd pravdépodobné o PsA a pacient by
mél byt vysetien revmatologem (4). K uréeni
diagndzy PsA neexistuje zadny specificky la-
boratorni marker, u vétsiny pfipadl PsA ne-
nachazime zvysené hodnoty revmatoidniho
faktoru ani protilatky proti citrulinovanym
peptiddm (ACPA). Mirné zvysené mohou byt
laboratorni hodnoty C-reaktivniho proteinu
(3). V¢asna diagnostika PsA mUGze byt pro
dalsi vyvoj choroby zasadni. Pfi zpozdéni
terapie psoriatické artritidy o vice nez 6 mé-
sicy jiz mUze dochdazet ke vzniku nevratnych
zmén, které mohou vést k omezeni funkce,
mutilacim a zdsadnimu zhorseni kvality zi-
vota (5).

Patogeneze

V patogenezi psoridzy a PsA hraji klicovou
roli T-lymfocyty. Jejich aktivace vede ke kas-
kadé procesu, jejichz vysledkem je produkce
fady prozanétlivych cytokinl. V nékterych
pfipadech viak mlze byt zanétlivy proces
spustén i prostiednictvim faktorl nespeci-
fické imunity.

Interleukin 17 je jednim z klicovych efekto-
rovych cytokinll v patogenezi psoridzy i PsA.
Jedna se o glykoprotein, ktery je produkovan
Th17 lymfocyty stimulovanymiIL-23, a ktery se
vaze nareceptor pro interleukin 17 (IL-17R). Do
rodiny cytokinC IL-17 fadime celkem 6 ¢lenli —
IL 17-A, IL-17B, IL-17C, IL-17D, IL-17E a IL-17F.
Nejlépe prozkoumanymi interleukiny 17 jsou
IL-17A a IL-17F, které vykazuji 50% homologii
v oblasti proteinové ¢asti. Jsou produkova-
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ny jako homodimery - IL-17A a IL-17F nebo
jako heterodimery IL-17A/F a vaZou se na
stejny receptorovy komplex IL17RA/IL17RC
(6). Vzhledem k strukturalni homologii IL-17A
a IL-17F byla vyslovena hypotéza o prekryv-
ném mechanismu uc¢inku téchto dvou cy-
tokin (7). U pacient( s revmatoidni artriti-
dou a psoriatickou artritidou byly v zanétlivé
zménéné synovii detekovany zvysené hladiny
IL-17A a IL-17F (8). Ackoliv je IL-17F biologicky
méné aktivni nez IL-17A, byly detekovany jeho
vys$si hladiny v psoriatickych lézich i v séru
pacientl s psoridzou. Z téchto ddvodu bylo
postulovano a nasledné potvrzeno v preklinic-
kych modelech, ze dudlni neutralizace IL-17A
a IL-17F by mohla mit synergicky efekt v terapii
psoriazy (7).

Moznosti terapie

Terapie psoriatické artritidy by v idedlnim
pfipadé méla spocivat v kooperaci dermatolo-
ga arevmatologa. Lé¢ba by méla byt vedena
tim specialistou, jehoz zdravotni problematika
u pacienta dominuje.

Z dermatologického pohledu jedinou
uc¢innou konvenc¢ni systémovou metodou
terapie artropatické psoridzy je metotrexat.
Z novéjsich moznosti terapie Ize u pacient(
se zavaznou formou psoridzy (PASI > 10)
vyuzit |é¢bu apremilastem, inhibitorem
fosfodiesterazy 4.V ptipadé, Ze pfi terapii
PsA metotexatem pretrvava velka aktivita
psoridzy (PASI > 10), je indikovéana biolo-
gickd lé¢ba. Pro |é¢bu psoridzy i PsA jsou
v soucasnosti v Ceské republice registrovany
biologické preparaty ze skupiny TNFa bloka-
torl — adalimumab, etanercept, infliximab
a certolizumab pegol, inhibitory IL-23 - ris-
ankizumab a guselkumab a inhibitory in-
terleukinu 17 — secukinumab, ixekizumab
a bimekizumab.

Bimekizumab

Bimekizumab je humanizovana mono-
klonalni protildtka IgG1/k, ktera se s vysokou
afinitou selektivné vaze na cytokiny IL-17A,
IL-17F a IL-17A/F, ¢imz blokuje jejich inte-
rakci s receptorovym komplexem IL17RA/
IL17RC (9). Na patogenezi loziskové psoridzy
se podileji zvysené koncentrace IL-17A a IL-
17F. Inhibice téchto prozanétlivych cytokin(
bimekizumabem tak vede k normalizaci koz-
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niho zénétu a nasledné ke zlepseni klinickych
projevl psoriazy.

Bimekizumab je na nasem trhu do-
stupny pod obchodnim nazvem Bimzelx
v podobé predplnéného pera s obsahem
160 mg ucinné latky. Doporucend déavka
v rdmci inicidlni indukéni faze je 320 mg bi-
mezikumabu (podanych rozdélené ve dvou
dil¢ich dédvkach po 160 mg) aplikovana sub-
kutdnné jednou za 4 tydny az do 16. tydne
(v0.,4.,8.,12.a 16. tydnu). Poté v udrzovaci
fazi je doporucena aplikace 320 mg bimeki-
zumabu jednou za 8 tydnd. Pokud nedo-
jde ani po 16 tydnech od zahdjeni 1é¢by
k adekvatnimu zlepseni psoridzy (dosazeni
alespon 75 % zlepseni od zahajeni terapie,
tj. PASI75), je tfeba zvazit ukonceni |écby.
U obéznich pacientd s vahou > 120 kg, ktefi
nedosahnou adekvatniho zlepsSeni psoridzy
v 16. tydnu, muze zkraceni intervalu mezi
davkami na 4 tydny po prvnich 16 tydnech
|é¢by dale zlepsit odezvu na Ié¢bu po 16.
tydnu (9).

Bezpecnost a uc¢innost bimekizumabu
byla hodnocena nékolika klinickymi studi-
emi u pacientl se stfedné tézkou az tézkou
formou lozZiskové psoridzy. V ramci studie BE
VIVID byl srovndvan bimekizumab s place-
bem a ustekinumabem, ve studii BE READY
pouze s placebem, ve studii BE SURE s ada-
limumabem a ve studii BE RADIANT se se-
cukinumabem. Jednalo se o multicentrické,
randomizované, placebem a/nebo aktivnim
komparatorem kontrolované studie faze 3.
Ve vsech téchto klinickych hodnocenich
dosahl bimekizumab superiornich vysledkl
ve srovnani s komparatorem (10-13).

Kromé vysoké efektivity a rychlého na-
stupu ucinku bimekizumab vykazal také
prizniva bezpecnostni data z dvouletého
sledovani pacientl s psoriazou v ramci stu-
die BE BRIGHT. Nejcastéji pozorované neza-
douci u¢inky v ramci dvouletého sledovani
byly v podobé nazofaryngitidy, oraIni kandi-
dézy a infekce hornich cest dychacich. Tyto
infekce byly hlaseny u 36 % pacientd léce-
nych bimekizumabem ve srovnénis 22,5%
pacientll Ié¢enych placebem. Vice nez 98 %
pfipadll bylo nezavaznych, mirnych nebo
stfedné zdvaznych a nevyzadovalo pferuse-
nilécby. Obecné byl bimekizumab pacienty
velmi dobte tolerovén s bezpecnostnim



