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Moznosti lécby bolesti u osteoartrozy

Olga Sléglova
Revmatologicky ustav, Praha

Osteoartrdza se fadi mezi nej¢astéjsi onemocnéni kloubt a patere a je charakterizovana degenerativnimi zménami zacinajicimi
v chrupavce. Kloubni zmény zplsobuji bolest, ztuhlost, otok a ztratu normalni kloubni funkce. K problematice vybéru metod
|é¢by osteoartrézy se vyjadiuje fada mezindrodnich doporuceni. Protoze v3ak dosud chybi jednoznaéné ucinna kauzalni lé¢-
ba vedouci k remisi onemocnéni, jedna se o slozitou problematiku. | moznosti Uc¢inného, ale zaroven bezpecného ovlivnéni
bolesti, kterd je nejcastéjsi obtizi doprovazejici osteoartrdzu, jsou znacné omezené.

Vsechna aktualni mezindrodni doporuceni pro Ié¢bu osteoartrézy se shoduji v dilezité uloze nefarmakologické 1é¢by a zvoleni
komplexniho pfistupu k 1é¢bé osteoartrézy. K farmakologické [é¢bé se pouzivaji neopioidni analgetika, opioidy, symptomaticky
pomalu pusobici léky na osteoartrézu i intraartikularni kortikoidy. Novym trendem je snaha o maximalni vyuziti potencidlu
stavajicich analgetik pomoci jejich kombinaci. Vyuziti 1é¢iv z rliznych tfid se vzajemné se doplriujicimi mechanismy tGcinku po-
skytuje lepsi moznost Ucinné analgezie pfi snizenych davkach jednotlivych latek. Vyhodné je i pouziti jejich fixnich kombinaci.
Klicova slova: analgetika, intraartikuldrni kortikoidy, nesteroidni antirevmatika, osteoartréza, symptomaticky pomalu pusobici
Iéky na osteoartrézu.

Pain treatment options for osteoarthritis

Osteoarthritis is one of the most common diseases of the joints and spine and is characterized by degenerative changes
starting in the cartilage. Joint changes cause pain, stiffness, swelling, and a loss of normal joint function. Several international
recommendations address the choice of treatment methods for osteoarthritis. However, because there is still no effective
causal treatment leading to a remission of the disease, this is a complex issue. Even the possibilities of effective but safe
treatment of pain, which is the most common problem accompanying osteoarthritis, are very limited.

All current international recommendations for the treatment of osteoarthritis agree on the crucial role of non-pharmacological
treatment and the choice of a comprehensive approach to the treatment of osteoarthritis. Pharmacological treatment includes
non-opioid analgesics, opioids, symptomatic slow-acting osteoarthritis drugs, or intra-articular corticosteroids. A new trend is
to maximize the potential of existing analgesics by combining them. Using drugs from different classes with complementary
mechanisms of action provides a better opportunity for effective analgesia at reduced doses of individual agents. The use
of fixed combinations is also advantageous.

Key words: analgesics, intra-articular corticosteroids, non-steroidal antirheumatic drugs, osteoarthritis, symptomatic slow-
-acting drugs for osteoarthritis.

Uvod

Oteoartréza (OA) je nejcastejsi pricinou kloubniho postizent ve stfednim,
a predevsim vyssim véku. Ve vyspélych zemich se jejf prevalence s prodlu-
2ujici se stfedni délkou Zivota a narlistem obezity mezi dospélou populaci
zvysuje. Vyskyt OA stoupd v populaci v zavislosti na véku a pohlavi. Je ¢astéjst

u Zen, ve veku na 64 let postihuje 60-70 % populace, a to je odhadem 302
miliond lidi na celém svété (1). OA je degenerativni proces, charakterizo-
vany patologickymi zménami postihujicimi cely kloub, véetné degradace
chrupavky, remodelace kosti, tvorby osteofytl a synovidlniho zanétu,
které vedou k bolesti, ztuhlosti, otoku a ztraté normalni kloubni funkce (2).
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Doporuceni pro lécbu OA

Jelikoz OA v klinické praxi predstavuje velmi ¢asty problém nejen
pro revmatology, ale i pro |ékafe jinych specializaci, byla navrzena
rlzna oficidlni doporucenf pro jeji 1é¢bu. V roce 2019 vydala dopo-
ruceni pro Ié¢bu osteoartrézy Americké revmatologickd spole¢nost
(ACR — American College of Rheumatology) (3), Mezinarodni spole¢nost
pro vyzkum osteoartrézy (OARSI — Osteoarthritis Research Society
International; OARSI) (4), Evropska spolecnost pro klinické a ekonomické
aspekty osteoporozy a artrézy (ESCEO — European Society for Clinical
and Economic Aspects of Osteoporosis and Osteoarthritis) (5) i Eviopska
liga proti revmatismu (EULAR — European Alliance of Associations for
Rheumatology dfive European League Against RheumatismEuropean
League Against Rheumatism) (6). UZ skutecnost, Ze viechny tyto pra-
covni skupiny meély potiebu se znovu vyjadfit k [é¢bé OA, dokresluje
sloZitost problematiky, kde dosud chybf jednoznacné ucinna lécba
vedouci k remisi onemocnéni. Z mezindrodnich doporuceni vychazeji
i Doporuceni Ceské revmatologické spole¢nosti (2, 7).

Véechna uvedend mezindrodni doporuceni (3, 4, 5, 6) se shoduji
v zasadni Uloze nefarmakologické lécby. Odlisny pohled majf jed-
notlivd doporuceni na farmakologickou Ié¢bu OA, véetné pouzivani
nékterych 1ékd z jinych Iékovych skupin jako duloxetinu ¢i uzivani
symptomatickych pomalu plsobicich [ékl na artrozu (SYSADOA —
SYmptomatic Slow-Acting Drugs for OsteoArthritis). Ddlezitym prin-
cipem (3,4, 5, 6, 8) je komplexnf pfistup pfizpdsobeny pozadavkiim
a moznostem pacienta. V pozdéjsich stadiich onemocnéni je nékdy
zapotrebi iléc¢ba chirurgicka.

Piehled terapie OA:
I. Nefarmakologicka lé¢ba
Il. Farmakologicka lécba
1. Neopioidnf analgetika
a) Analgetika-antipyretika
b) Celkova nesteroidnf antirevmatika
) Lokalnf nesteroidni antirevmatika
2. Opioidy
a) Slabé opiody
b) Fixni kombinace slabych opioid{ s jinymi analgetiky
¢) Silné opiody
3. Adjuvantni analgetika
a) Antidepresiva
b) Symptomaticky pomalu pUsobici léky na osteoartrézu
) Intraartikularni kortikosteroidy
lll. Chirurgicka lé¢ba

I. Nefarmakologicka lécba

Mezi nefarmakologickou lé¢bu OA (3,4, 5, 6, 8) fadime odpovidajici
edukaci, pfiméfeny pohybovy rezim a redukci vahy u obéznich paci-
entd. Pfiméfreny pohybovy rezim zahrnuje odstranéni nefyziologické
zatéze kloubu, pravidelné cviceni se zamérfenim na posilovéani svalstva
a udrzenf dostatec¢ného rozsahu hybnosti postizeného kloubu. Cvicent
je vhodné doplnit fyzikaIni lécbou a pouzivanim opérnych a jinych
ortopedickych pomUcek.
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Il. Farmakologicka lécba

ACR doporuceni

Dle ACRjsou ddrazné pro lé¢bu OA doporuceny lokaIni nesteroidnf
antirevmatika (NSA), celkova NSA a intraartikularni aplikace (i. a.) kor-
tikoidd (3) (Tab. 1). Lokalni NSA jsou ddrazné doporucena pacientdm
s bolestivou gonartrézou a podminéné doporucena pacientlim s boles-
tivou OA rukou. Aplikaci do kyc¢le je vhodné provést pod ultrazvukovou
kontrolou. Zpochybrovana je bezpecnost a Ucinnost dlouhodobé
[é¢by silnymi opioidy.

OARSI doporuceni

Obdobné jako ACR doporuceni vyznivaji i doporuceni OARSI (4)
(Tab. 1). Zde jsou dlrazné doporucena pro lécbu pouze lokalni NSA
u pacientl s gonartrézou. Celkové pouzivand NSA jsou podminéné
doporucena stejné jako duloxetin, i. a. aplikace kortikoid® a i. a. aplikace
kyseliny hyaluronové do kolennich kloubl. Dlrazné nedoporucena je
lécbu OA silnymi opiody.

ESCEO doporuceni

Strategie |éCby artrozy je z praktického hlediska asi nejlépe roz-
pracovand v doporucenich ESCEO (5), kde je 1é¢ba ¢lenéna do 4 tera-
peutickych krokd.

4 kroky v 1écbé OA podle doporuceni ESCEO:
1. krok - zakladni lé¢ba
Fyzioterapie — ortézy, vlozky, hole, mechanoterapie, vodolécba
Farmakoterapie — perordlni SYSADOA, lokalni NSA, paracetamol
2. krok - pokrocila farmakoterapie
NSA, i. a. injekce kyseliny hyaluronové, glukokortikoidy
3. krok - posledni farmakologicky pokus
Slabé opioidy (tramadol, dihydrokodein) nebo duloxetin
4. krok - terminalni stadium
Chirurgicka léc¢ba, pfi kontraindikaci opioidy

Farmakoterapie sleduje dva hlavni cile — prvnim je Uleva od bolesti
a dalsich obtizi, jako je ztuhlost nebo omezeni funkce (symptomaticky
efekt), druhym je pfipadné zpomaleni strukturdIni progrese. Tento
ucinek zatim nebyl u Zddného z 1ékd schvélenych pro [écbu OA ani
u experimentalnich postupt jednoznacné potvrzen.

1. Neopiodni analgetika

Jsou indikovana k 1é¢bé mirné a stfedné silné bolesti, kterd se velmi
¢asto vyskytuje u OA. Neopiodni analgetika maji definovanou maxi-
malni dennf ddvku a zvySovani davky nad tuto mez nevede k posilenf
analgetického Ucinku, ale naopak ke zvysenit rizika nezadoucich ucinkd.
Do této skupiny zahrnujeme analgetika-antipyretika a NSA.

a) Analgetika-antipyretika

Ucinku. Vyraznéjsiho analgetického efektu je dosazeno od 625 mg
v jednotlivé davce, nizsi ddvkovani ma pfedevsim antipyreticky Ucinek.
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Doporucuje se nepfekracovat denni davku 3000 mg. Paracetamol
je vyuzivan predevsim v [é¢bé akutni bolesti OA. Pfi nekontrolova-
ném dévkovani narlsta riziko hepatotoxicity, predevsim u pacientt
s preexistujicim jaternim onemocnénim a vys3sf spotfebou alkoholu.
Metamizol plsobi velmi dobre analgeticky a antipyreticky, protiza-
nétlivy efekt je vsak slaby. Je cenén pro spazmolytické plsobent a rychly
nastup Ucinku. Podava se obvykle 500 mg 4x denné. Maximalnf dennf
davka je 6000 mg. Vzhledem k riziku agranulocytézy neni vhodny

k dlouhodobému podévani.

b) Celkova nesteroidni antirevmatika

Systémove podavana nesteroidni antirevmatika jsou soucastf lé¢-
by osteoartrézy s prokdzanou uUc¢innosti. Maji vyrazny analgeticky
i protizénétlivy efekt a jsou doporucovana pro Ié¢bu OA ve vétsineg
mezinarodnich doporucent (3,4, 5, 6) (Tab. 1).

Mechanismus Ucinku NSA byl popsan v roce 1971, pficemz hlavnim
mechanismem Ucinku je inhibice syntézy prostaglandind, kterd vznika
jako ndsledek inhibice enzymu cyklooxygenazy (COX). Existuji 2 izoformy
COX. Vsechna dostupna NSA tlumi obé izoformy COX, tj. COX-1 1 COX-2,
jednotliva NSA se vsak lisi pomérem inhibice COX-1/COX-2. Podle tohoto
poméru délime NSA na nespecifické inhibitory COX-1/COX-2, coZ je vét-
Sina pouzivanych NSA, a na specifické inhibitory COX-2 neboli koxiby (9).

Pti systémové terapii NSA se viak mohou vyskytnout ¢etné neza-
doucf Ucinky (Tab. 2).

Mezi nejc¢astejsimi a nejzavaznéjsimi je uvadén negativni vliv na
gastrointestinaini trakt (tvorba erozi, ulceraci a gastrointestinalnich
vied(), zhorsenf rendlnich funkci ¢i zvysené riziko kardiovaskularnich

komplikactf (9).

Tab. 1. Farmakologické moznosti lécby osteoartrézy podle ACR a OARS/
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Déleni NSA:

m  Neselektivni NSA: ibuprofen, diklofenak, naproxen, ketoprofen,
indomethacin. Zafazuje se sem i nimesulid a meloxicam, které byly
drive nazyvany ,preferencni” NSA.

m Selektivni NSA (koxiby): celecoxib, etoricoxib.

Ibuprofen je jednim z nejcastéji predepisovanych antirevmatik,
je mozné jej koupit i jako volné prodejny Iék. Radime ho do skupiny
derivatd kyseliny propionové spolu s ketoprofenem a naproxenem, jez
maji mezi NSA nejlepsi kardiovaskularni bezpec¢nostni profil. Vstiebava
se dobfe a je jednim z gastrointestindlné nejsetrnéjsich 1ékd ze skupiny
neselektivni NSA (do davky 1200 mg/denné).

Meloxikam spolu s piroxikamem a lornoxikamem zafazujeme mezi
oxikamy. VSechny léky této skupiny maji pomalejsi ndstup ucinku,
nehodf se proto pro terapii akutni bolesti. Naopak diky dlouhému
polocasu (s vyjimkou lornoxikamu) jsou vyborné pfi [é¢bé bolesti
chronické.

Diklofenak je velmi ¢asto vyuzivan pfi lécbé akutni i chronické
bolesti. Radime ho spolu s indomethacinem mezi derivaty kyseliny
octanové. Diklofenak ma silny analgeticky efekt (ddvka 50 mg ma
srovnatelny Gcinek s 200 mg ibuprofenu) i silny efekt antiflogisticky,
vyraznéjsi nez ibuprofen. K dispozici jsou formy s rychlym nastupem
i varianty retardované — s postupnym uvolfiovanim.

Celekoxib se spolu s etorikoxibem a parekoxibem fadi mezi koxiby.
Koxiby selektivné inhibuji COX-2, majf proto méné gastrointestinalnich
nezadoucich Uc¢inkd a indikujeme je zejména u jedincl s preexistujici
gastro- nebo enteropatil. Pfehled nejcastéji pouzivanych orélnich NSA
je uveden v tabulce 3.

OARSI 2019

ACR 2019

Ruce

Lokalni NSA
NSA
Paracetamol

Kolena Kolena

Tramadol

Opioidy

Duloxetin

Lokalni capsaicin

i.a. kortikoidy

i.a. kyselina hyaluronova

e

ACR - Americkd revmatologickd spolecnost (American College of Rheumatology)

OARSI - Mezindrodni spolec¢nost pro vyzkum osteoartrézy (Osteoarthritis Research Society International)

NSA — nesteroidni antirevmatika
i.a. — intraartikuldrni aplikace
UZ - ultrazvuk

Upraveno podle:

Kolasinski SL, Neogi T, Hochberg MC et al. 2019 American College of Rheumatology/Arthritis Foundation Guideline for the Management of Osteoarthritis of the Hand,

Hip, and Knee. Arthritis Rheumatol. 2020,72(2):220-233. (3)

Bannura RR, Osani MC, Vaysbrot EE, et al. OARSI guidelines for the non-surgical management of knee, hip, and polyarticular osteoarthritis. Osteoarthritis and Cartilage

2019;27:1578-1589. (4)

- ddrazné doporuceno - ddrazné nedoporuceno

podminéné doporuceno podminéné nedoporuceno

bez vyjadreni
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Tab. 2. Nezddouci Ucinky neselektivnich i COX-2 selektivnich nesteroidnich antirevmatik

Organové postizeni Neselektivni NSA COX-2 selektivni NSA
Gastrointestinalni (Gl) Dyspepsie Snizeny vyskyt ulceraci horniho Gl traktu
Gastroduodendlni ulcerace Snizenf krvacenf
Krvéaceni (vSechny etéze)
Kolitida
Rendlni Hypertenze Hypertenze
Otoky Mensi vliv na rendlni funkce u zdravych jedincd

Akutni selhani ledvin
Intersticialni nefritida
Nekroza papily

Hepatalni Elevace transaminéaz Elevace transamindz
Vyjimecné tézka jaterni reakce
Alergické reakce Hypersenzitivni reakce Hypersenzitivni reakce
Celekoxib kontraindikovan u alergie na sulfonamidy
Kardiovaskularni Dysfunkce desticek ArteridIni trombdza u vysoce rizikovych pacientd, riziko stoupd s davkou a s dobou
podavani

CentrdIni nervovy systém Vertigo

Ospalost

Kognitivni dysfunkce
Aseptickd meningitida

NSA — nesteroidni antirevmatika

COX - cyklooxygendza

Upraveno podile: Pavelka K, Olejdrovd M. Osteoatréza. In: Pavelka K, Vencovsky J, Hordk P, et al. Revmatologie. Maxdorf, Praha 2018:556-594. ISBN 978-80-7345-583-5 (2)
https://www.sukl.cz/

Tab. 3. Priklady v CR dostupnych ordinich nesteroidnich antirevmatik

. . . Nastup Gcinku Obvykla denni Maximalni
Latka Preparat Aplikace (min.) dévka (mg) denni dévka (mg)
COX-2 neselektivni NSA
Brufen
Ibuprofen Dolgit o 15-20 4% 400 4% 600
P Ibalgin p-©.
Ibuprofen
Diclofenac
Voltaren
Diklofenak Dolmina p.0., p.r,i.m.,i.v. 30 3% 50 3x50
2Xx75
Olfen
Veral
Indomethacin Indomethacin p.o., p.r. 60 2x50 2x 100
Naproxen Nalgesin S p.o. 120 2% 250 2x 500
Ketonal . .
Ketoprofen Profenid p.0., p. 1, i.m, i v 60 3 x50 2x 100
Lornoxican Xefo rapid p.o. i.m. 30 2x8 2x8
Drive COX-2 preferencni NSA
Aulin
Nimesulid Coxtral p.o. 30-60 2% 100 ,2 * 190 .
) ) ne déle nez 14 dni
Nimesil
Movalis
Meloxicam Melovis p.o.,p.r. 90 1x15 1x15
Artrilom
COX-2 selektivni NSA
Celecoxib Celebrex p.o. 45 2% 100 2 %200
Aclexa
Etoricoxib Arcoxia p.o. 30 1 %60 1% 120
Parecoxib Dynastat iV, i.m. 10 40 80

Upraveno podle: https.//www.sukl.cz/

¢) Lokalni nesteroidni antirevmatika od bolesti pfi artréze kolen a rukou. Studie porovnavajici lokalnf a celkové
LokaIni NSA jsou dtrazné doporucena pro lé¢bu OA jak ACR, taki OARSI  poddvana NSA vykazovaly podobnou Ucinnost (10, 11, 12, 13).

doporucenimi. Rovnéz ESCEO doporuceni fadijejich pouziti do zdkladniho Dostate¢né Udaje pro analyzu jednotlivych lokalnich NSA oproti

(1. kroku) v 1é¢bé OA (3,4, 5,6) (Tab. 1). Dosahuiji statisticky vyznamné Ulevy  placebu byly k dispozici pouze u diklofenaku a ketoprofenu. Pacientd
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Tab. &. Piklady v CR dostupnych forem lokdinich nesteroidnich antirevmatik

U¢inna latka Krém Gel Sprej Naplast
Diklofenak Voltaren Forte Diky 4% Voltaren 140 mg
Flector EP gel Flector EP Tissugel
Olfen gel Olfen 140 mg
Almiral gel
Voltaren Emulgen
Veral Neo 1% gel
Ibuprofen Dolgit krém Dolgit gel
Ibalgin krém Ibalgin Duo Effect
(+ heparoid)
Ibalgin gel
Indomethacin Indobene gel Elmetacin sol
Ketoprofen Ketonal 5 % krém Fastum gel Prontoflex 10% sol. Keplatemp
Naproxen Emoxen gel
Nimesulid Aulin gel
Piroxicam Hotemin krém

Upraveno podle: https.//www.sukl.cz/

s klinickym zlepsenim po diklofenaku bylo 60 % (NNT 6,4-9,8) a pacient(
s klinickym zlepsenim po ketoprofenu bylo 63 % (NNT 6,9) (10, 11, 12, 13).

Nezddouci Ucinky lokélnich NSA jsou minimalni (7). Nej¢astéjsi
byly mirné lokalni kozni reakce. Sérové koncentrace 1ékl zGstavajf
nizké (neprekracuji 5-10 %), a tudiZ nevyvolavaji nezadouci Ucinky
jako pfi celkové aplikaci. Prehled nejcastéji pouzivanych lokalnich
NSA, uveden v tabulce 4.

2. Opioidy

Farmakologicky Ucinek opioidnich analgetik je dan vazbou na
opioidni receptory. Analgezie je zprostfedkovana pfedevsim stimulaci
p-receptor( spindlné a supraspinalné. Podle sily analgetického Ucinku
délime opioidy na slabé a silné.

a) Slabé opioidy

Ve srovnani se silnymi opioidy majf sice slabsi analgeticky efekt,
ale s jejich vedlejsimi Ucinky (nevolnost, obstipace, ovlivnéni kognitiv-
nich funkci atd.) je nutno rovnéz pocitat. Farmakologicky jde o slabé
p-agonisty (tramadol, kodein, dihydrokodein). Lécbu slabymi opioidy
u OA zahajujeme, jestlize selhala [é¢ba neopioidnimi analgetiky nebo
je lé¢ha témito léky kontraindikovana (14). Zastupci slabych opioidU
jsou tramadol, kodein, dihydrokodein.

Tramadol

V Evropé nejrozsifenéjsi slaby opiod je tramadol (1977). Je fazeny
k slabym opioiddm pro svij Ucinek na p-opioidnf receptory. Pro jeho
analgeticky efekt je stejné dulezitd blokdda zpétného vychytavani sero-
toninu a noradrenalinu (15). U¢innost tramadolu je doplnéna dlouhou
dobou Ucinku a pfiznivym bezpecnostnim profilem.

Velkou vyhodou je existence fady aplikacnich forem, od injeként,
pres ¢ipkovou az po tablety s dvoufazovym uvoliiovanim ucinné latky.
Obvykla jednotliva perordInf ddvka tramadolu s rychlym uUcinkem je
50-100 mg (1-2 cps., 20-40 gtt.), efekt pretrvava 4-6 hodin. Maximalni
denni davka je 400 mg.
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Dihydrokodein a kodein

Dihydrokodein je semisynteticky analog kodeinu. K dispozici je retar-
dovany kodein, ktery Ize podavat v ddvkach 60-120 mg po 12 hodinach,
pfipadné i po 8 hodindch. Maximalni racionaini dennf davka se udava
240 mg/denné. Kodein je slaby p-agonista. Vzhledem ke slabému Ucinku
se pouziva prakticky jen v kombinacich, pfevézné s paracetamolem.

b) Kombinované preparaty slabych opioidii

U pacientli se obecné doporucuje kombinace opioidnich/neopioid-
nich analgetik. Kombinuji se dostupné Iéky obsahuijici rizna analgetika,
ale jsou vyuzivany i fixni kombinace v jedné tableté, které prinaseji
dalsi vyhody. V soucasné dobé je pouzivana fada fixnich kombinaci
analgetik: paracetamol se slabymi (napf. kodeinem nebo tramadolem)
(Tab. 5). V roce 2016 byla v Evropé schvalena nova fixni kombinace
slabého opioidu a NSA (tramadol/dexketoprofen), kterd je dostupna
i unas. Fixni kombinace Uc¢inného NSA s opioidem pfedstavuje novou
alternativu pro lé¢bu bolesti.

Fixni kombinace tramadolu a paracetamolu

Aditivni efekt mizeme pozorovat u fixni kombinace tramadolu s pa-
racetamolem, kde se vzajemné doplriuje efekt na syntézu prostaglandind
a na opioidni, serotoninergni a noradrenergni drahy bolesti. MUze tedy
pokryt jak nociceptivni bolest vychézejici z poskozenych tkanf, tak inhibovat
mista pfenosu bolesti na synapsich neuron( na nervovych drahéch (16).

Dévkovani u OA se vétsinou pohybuje v intervalech dennf davky
tramadolu 130-150 mg spole¢né s paracetamolem v davkach 1000-
1500 mg/den. V distribuci je kombinovana tableta obsahujici 37,5 mg
tramadolu a 325 mg paracetamolu ¢i jejf silngjsf varianta s dvojnasob-
nym mnozstvim obou latek (Tab. 5).

Fixni kombinace kodeinu a paracetamolu

Na ceském trhu je kodein ve fixni kombinované formé s parace-
tamolem nebo v kombinaci s paracetamolem a kofeinem. Pouziva se
kombinovana tableta 500 mg paracetamolu s 30 mg kodeinu (Tab. 5).
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Opioid Paracetamol Uhrada ‘ Rp
Tramadol
APO-TRAMADOL/PARACETAMOL Tramadol hydrochloridum 37,5 mg 325mg Ano Rp
DOLETAM Tramadol hydrochloridum 37,5 mg 325mg Ano Rp
DORETA 37,5MG/325MG Tramadol hydrochloridum 37,5 mg 325mg Ano Rp
DORETA 75MG/650MG Tramadol hydrochloridum 75,0 mg 650 mg Ano Rp
DORETA PROLONG 75MG/650MG Tramadol hydrochloridum 75,0 mg 650 mg Ano Rp
FOXIS Tramadol hydrochloridum 37,5 mg 325mg Ano Rp
PALGOTAL Tramadol hydrochloridum 75,0 mg 650 mg Ano Rp
TRAMADOL PARACETAMOL TEVA Tramadol hydrochloridum 37,5 mg 325mg Ano Rp
TRAMYLPA Tramadol hydrochloridum 37,5 mg 325mg Ano Rp
ZALDIAR Tramadol hydrochloridum 37,5 mg 325mg Ano Rp
ZALDIAR EFFERVESCENS Tramadol hydrochloridum 37,5 mg 325mg Ano Rp
Kodein
KORYLAN Codein phosphas hemihydricus 28 mg 325mg Ne Rp
TALVOSILEN Codein phosphas hemihydricus 20 mg 500 mg Ne Rp
TALVOSILEN FORTE Codein phosphas hemihydricus 30 mg 500 mg Ne Rp
ULTRACOD Codein phosphas hemihydricus 30 mg 500 mg Ne Rp

Zvyraznény jsou prepardty s vyssim ddvkovdnim slabého opioidu: tramadol 75 mg nebo codein 30 mg

Upraveno podle: https://www.sukl.cz/

Fixni kombinace tramadolu a dexketoprofenu

Neddavno byla vyvinuta fixni davkova kombinace rychle plsobiciho
NSA, dexketoprofen trometamolu, a dlouhodobé plsobiciho opioidu
tramadolu hydrochloridu. Kombinace dosahuje U¢inné analgezii pfi
nizsich a lépe sndsenych davkach, nez jsou davky jednotlivych latek
pouzivanych samostatné (17).

Fixni kombinace dexketoprofen/tramadol byla k pouziti v Evropé
schvalena v lednu 2016. Je indikovéana ke kratkodobé symptomatické
[é¢hé stfedné silné az silné akutni bolesti pri bolestech zad a osteoartro-
ze. Kombinace dexketoprofenu (25 mg) a tramadolu (75 mg) je v Ceské
republice dostupna pod firemnim nézvem Skudexa.

Spolu s analgetickou uUcinnosti vykazuje tato kombinace dobry
profil snésenlivosti. Prehled Cochranovy databaze dospél k zavéru, ze
jednorazové perorélni davka dexketoprofenu 25 mg plus tramadolu
75 mg (NNT 1,65) poskytla lepsi Uroven tlevy od bolesti s delsim trvanim
Ucinku nez stejnd davka samotného dexketoprofenu nebo tramadolu.

¢) Silné opioidy

Bezpelnost a Ucinnost dlouhodobé Iécby (minéno delsi nez rok)
silnymi opioidy je zpochybrovéna u chronické nemaligni bolesti veetné
OA. Bylo prokdzano zvysené riziko abuzu opioidl pfi pouzivani vyssich
davek silnych opioidd a zéroven chybi kvalitni klinické studie delsi nez rok
potvrzujici efektivnost této lécby (18, 19). Vétsinou jsou podminéné (3) ¢i
ddrazné (4) nedoporucovana (Tab. 1) ¢i doporucend jen u pacientd, kteff
nemohou podstoupit operacnifesenti (5). Strategie lécba silnymi opioidy
u OA je uvedena v Metodickych pokynech pro farmakoterapii bolesti (14).

3. Adjuvantni analgetika
a) Antidepresiva
Duloxetin je antidepresivum ¢tvrté generace — inhibitor zpétné-

ho vychytavani noradrenalinu a serotoninu (SNRI — Serotonin and

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz

Noradrenaline Reuptake Inhibitors). Vyrovnand inhibice serotoninu
a noradrenalinu pfinasi analgeticky efekt, ktery postradala skupina
selektivnich inhibitort serotoninu (SSRI - Selective Serotonin Reuptake
Inhibitors). Kromé ovlivnéni periferni neuropatické bolesti je duloxetin
efektni u dalsich druhd bolesti, u kterych se predpoklada centréini
senzitizace, v¢etné OA (20). V 1é¢bé bolesti u OA se pouziva v davce
60-120 mg 1x denné. Nabizi se otdzka, pro¢ je z celé skupiny SNRI
doporucen pouze duloxetin. Doporuceni vychdzi pouze z kvalitnich
Klinickych studif ¢i metaanalyz (20), které u ostatnich preparatl této
skupiny pro OA chybil.

b) Symptomaticky pomalu pisobici Iéky na osteoartrozu
(SYSADOA)

Takzvané symptomaticky pomalu pUsobici léky na osteoartrézu
majf analgeticky a protizédnétlivy Ucinek, ktery spocivé ve specifickém
zasahu do metabolismu chrupavky. Jejich Uc¢inek nastupuje pozvolna,
ale pretrvava 2 az 3 mésice po ukonceni 1é¢by. Maji i potencidlné
chondroprotektivni efekt, ktery zatim nebyl u zddného z registrovanych
preparatl jednoznacné potvrzen.

Nazory na uzivani téchto preparatd nejsou v mezindrodnim mé-
fitku jednotné. ACR (3) a OARSI (4) jejich plosné uzivani nedoporucuijf
z dUvodu nedostatecné dolozené Ucinnosti. Naopak podle ESCEO (5)
jsou zékladem farmakoterapie OA a jsou doporucena jako zakladni
lécba.

Pouzivéame jak celkové plsobici Iéky obsahujici glukosamin sulfat,
chondroitin sulfat, diacerhein nebo vytazek z avokada a séjovych bobd,
taki. a, kde aplikujeme kyselinu hyaluronovou (KH) nebo jeji vysokomo-
lekuldrni derivaty pfimo do postizenych kloubU (Tab. 6). Jednoznacny
ddkaz o zpomaleni degenerace chrupavky nebyl ziskan ani u i. a. KH.

Tyto pripravky majf pfiznivy a relativné rychly ucinek na tpravu
relogickych parametrd synovialni tekutiny, ktery pretrvévé dlouhodobé.
Zaroven zlepsuji hybnost kloubu a poskytujf Ulevu od bolesti. Aplikace
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Tab. 6. Piehled pomalu pisobicich Ieki (SYSADOA) pro lécbu osteoartrézy

U¢inna latka Zpusob | Registrované léky
podani

Glukosamin sulfat p.o. Dona, GS Condro, Gool

Glukosamin hydrochlorid p.o. Flexove

Chondroitin sulfat p.o. Condrosulf, Condrodin

Diacerein p.o. Artrodar

Vlytazek z avokdda a sojovych bobu p.o. Piascledine 300

(ASV)

Kyselina hyaluronova a jeji i.a. Hyalgan

Synocrom, Sinovial,
Suplasyn, Erectus,
Ortovisc, Synvisc,
Renehavis

vysokomolekuldrni derivaty

Upraveno podle: Bruyere O, Honvoa G, Veronese N, et al. An updated algorithm
recommendation for the management of knee osteoarthritis from the European
Society for Clinical and Economic Aspects of Osteoporosis, Osteoarthritis and
Musculoskeletal Diseases (ESCEQ). Semin Arthritis Rheum. 2019;49:337-350. (5)
https://www.sukl.cz/

Tab. 7. Porovndni kortikosteroid( k intraartikuldrni aplikaci

Pripravek Tml Trvani u¢inku | Davkai.a.
Betamethasone acetate .

Diprophos 6 mg 9 dni 1-14 mg
Methylprednisolone acetate 40mg 8 dni 10-80 mg
Depo-medrol

Tr!amcmo\one acetonide 40mg 14 dnf 5-40mg
Triam

Triamcinolone hexacetonide .

Lederlon, Trispam 20mg 21 dni 2-20mg

i. a. — intraartikuldrni aplikace
Upraveno podle: https.//www.sukl.cz/

probihd dvakrat ro¢né a analgeticky efekt i zlepseni hybnosti kloub(
pretrvava po dobu az 6 mésicU.

Latky ze skupiny SYSADOA jsou i soucasti rznych doplnkd stravy.
Je viak tfeba upozornit, Ze tyto dopliky maji odlisnou kvalitu nez re-
gistrované lécivé pfipravky a nejsou tedy urceny k [é¢bé ani prevenci
vzniku OA.

Vyvoj nového Iéku na OA je samozfejmé velkou vyzvou. Nové
zkousenych terapeutickych postupU je tedy mnoho. Zafazujeme mezi

néilécbu krevni plazmou obohacenou destickami ¢i lé¢bu kmenovymi
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burkami. Zatim vak Zaddnou z téchto moznosti nelze povaZzovat za
prokazatelné Gc¢innou.

¢) Intraartikularni kortikosteroidy

. a. aplikace kortikoid ma v kloubu silny protizanétlivy a analge-
ticky efekt. Jeji indikaci je bolestiva nebo zanétliva iritace kloubu a je
doporucena ve vétsiné mezinarodnich doporuceni (3, 4, 5, 6) (Tab. 1).
Nejcastéji se pfi OA provadi opich kolen. Mdzeme vsak opichovat
kterykoliv iritovany kloub. Aplikace do kycelniho kloubu by méla byt
provedena pod zobrazovaci technikou, nejlépe pod ultrazvukem (3).
Aplikaci do jednoho kloubu se doporucuje provést maximalné 4x
ro¢né a minimalni interval mezi aplikacemi by mél byt alespon 6 tydnd.

V Tab. 7 je uvedeno porovnani kortikoid{ pouzivanych k i. a. aplikaci.

lil. Chirurgicka lécba

U ¢asti pacientl s komplikovanou gonartrézou je mozné provést
artroskopii, kterd pfindsi vyhodu diagnostické i terapeutické procedury.
Artroskopie dovoluje oSetieni postizenych struktur pomoci kloub-
ni lavéze, sutury poskozeného menisku. U pokrocilé osteoartrézy je
nejefektivnéjsim vykonem kloubni ndhrada. Nejc¢astéji jsou indikovéany
totéIni endoprotézy kolennich a kycelnich kloub.

Zaveér

V 1é¢bé osteoartrézy je dilezitd komplexni péce, kterd kombinuje
celé spektrum nefarmakologické i farmakologické 1é¢by, doplnéné
v piipadé potreby ortopedickym vykonem. Neni pochyby o dilezité
Uloze nefarmakologické 1écby. K farmakologické lé¢bé méme moznost
pouzit neopioidni analgetika, NSA, slabé opioidy ¢i jejich kombinované
preparaty, SYSADOA ¢ii. a. kortikoidy. Lé¢ba viemi jmenovanymi léko-
vymi skupiny ma jak nékterd pozitiva, tak i mozné vedlejsi icinky. Navic
u nékterych Iéka trvaji pochyby o velikosti jejich skute¢ného efektu
u OA. Proto na jejich pouziti nepanuje mezi revmatology jednoznacna
shoda. Doufejme, ze dalsi vyzkum nalezne Ucinné a bezpecné moznosti

ovlivnéni nejen bolesti a dalich projevd OA, ale i jeji kauzalni 1é¢by.
Tato publikace byla podporena projektem MHCR 023728 a AZV No.
18-00542.
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