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Úvod

Zánětlivá revmatická onemocnění, neboli 
systémová onemocnění pojiva, jsou hetero-
genní skupinou autoimunitních onemocnění 
postihující nejen muskuloskeletální aparát, ale 
i mnoho jiných systémů. Jsou charakterizována 
tvorbou autoprotilátek proti orgánově nespeci-
fickým antigenům. Postihují až 15 % populace 
a vyvolávají zhoršení funkční schopnosti ne-
mocného. Většina revmatických onemocnění 
je doprovázena bolestí z přítomné artritidy, 
která významně zhoršuje kvalitu života.

Jejich léčba závisí jak na aktivitě kloubní-
ho onemocnění, tak na rozsahu orgánového 
postižení. 

Mezi nejčastější revmatická onemocně-
ní patří revmatoidní artritida (RA), juvenilní 
idio patická artritida (JIA), psoriatická artritida 
(PsA), ankylozující spondylitida (AS) a systé-
mová onemocnění pojiva jako je systémový 

lupus erytematodes (SLE), Sjögrenův syn-
drom (SS), idiopatické zánětlivé myopatie – 
poly/dermatomyositida (PM/DM), vaskulitidy 
a systémová sklerodermie (SSc).

Cílem terapie těchto onemocnění je 
navodit jejich remisi nebo alespoň snížit aktivi-
tu onemocnění, zpomalit či zastavit rentgeno-
vou progresi (strukturální poškození kloubu), 
a tím zlepšit kvalitu života pacienta. Z toho dů-
vodu přistupujeme k agresivnější, velmi časné 
a kontinuální léčbě a kde je potřeba, používá-
me i kombinace několika léčiv.

K odstranění bolesti při artritickém syn-
dromu jsou nejčastěji používány nesteroidní 
antirevmatika (NSA) celková i lokální, a/nebo 
analgetika (neopioidní, slabé opioidy, silné 
opioidy) i jejich kombinace.

Užívání NSA a analgetik však nepůsobí na 
příčinu těchto onemocnění. Za tímto účelem 
jsou podávány tzv. chorobu modifikující léky – 

DMARDs. Mezi tyto léky patří antimalarika, 
sulfasalazin, metotrexát, leflunomid, azathio-
prin, cyklofosfamid a cyklosporin. DMARDs 
působí sice pomaleji, ale jejich zásah do pato-
logického děje je významnější. Potlačují akti-
vitu onemocnění (snižují reaktanty akutní fáze 
a počet oteklých kloubů, zlepšují funkci klou-
bů, a tím i kvalitu života pacienta) a především 
zpomalují rentgenovou progresi nemoci. Při 
nedostatečném účinku monoterapie DMARD 
je možné používat jejich kombinace. 

Přes tuto intenzivní terapii se někdy nedaří 
dosáhnout remise onemocnění. Pak přistupu-
jeme k podávání tzv. biologické terapie TNFα 
blokátory, které jsou zatím indikované v léč-
bě revmatoidní artritidy, psoriatické artritidy 
a ankylozující spondylitidy. Tyto léky jsou vy-
hrazeny pro pacienty s vysoce aktivním one-
mocněním, u kterých selhala léčba DMARDs. 
U ostatních onemocnění jsou zatím na bázi 
výzkumu.

Významnou součástí léčby jsou glukokor-
tikoidy (GK), které mají dramatický protizá-
nětlivý účinek a stále zůstávají prostředkem 
zachraňujícím život v krátkodobém užití a při 
vysokých dávkách. Kromě celkového podává-
ní jsou používány i k intraartikulární aplikaci 
k ovlivnění zánětem postiženého kloubu.

Léčba zánětlivých revmatologických one-
mocnění musí být vždy komplexní, s ohledem 
na další přidružené choroby pacienta za peč-
livé monitorace nežádoucích účinků léčby 
a kromě farmakoterapie je nutná i terapie fyzi-
kální a rehabilitační a rovněž náležitá edukace 
pacienta.

Nesteroidní antirevmatika

Nesteroidní antirevmatika jsou léky, které 
mají protizánětlivé, analgetické a antipyretic-
ké vlastnosti. Široce se používají k potlačení 
bolesti a zkrácení ztuhlosti u revmatoidní 
artri tidy a dalších zánětlivých revmatických 
onemocnění. Základním indikačním kritériem 
pro léčbu NSA je artritický syndrom (otok a bo-
lest kloubu). Artritidu charakterizuje zánětlivé 
posti žení synoviální membrány, které vede ke 
vzniku edému a kongesci, často s přítomností 
exudátu. Distenze kloubního pouzdra prostou-
peného senzitivními nervovými zakončeními 
je příčinou přetrvávající bolesti, charakteristic-
ké pro zánětlivé revmatické choroby. Pokud je 
onemocnění aktivní a do doby, než nastoupí 
účinek DMARDs, podáváme NSA v plné pro-
tizánětlivé dávce co možná nejkratší dobu, 
abychom se vyhnuli jejich nežádoucím účin-
kům (NÚ). Můžeme je kombinovat s analgeti-
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ky, opatrnost je potřeba při kombinaci s glu-
kokortikoidy. V těchto případech je možno je 
podávat s inhibitory protonové pumpy, s miso-
prostolem nebo podávat COX-2 inhibitory (18). 
Pravidelné užívání NSA je spjato se zvýšeným 
rizikem výskytu závažných, potenciálně letál-
ních komplikací, zejména v oblasti gastrointes-
tinálního traktu (GIT). Jde o gastrointestinální 
(GI) ulcerace a jejich komplikace, jako je krvá-
cení z horní části GIT, perforace nebo obstruk-
ce (23). Kromě GI toxicity se obáváme i renál-
ní, hepatální, kardiovaskulární, hematologické 
a dermatologické toxicity. Proto po zvládnutí 
aktivity onemocnění doporučujeme pacientům 
užívat tyto léky pouze, je-li přítomna bolest.

Glukokortikoidy

Glukokortikoidy a jejich užití v revmatolo-
gii představuje sice jednu z významných, ale 
též velmi kontroverzních otázek. Dramatický 
proti zánětlivý účinek po prvním podání GK byl 
popsán právě u RA už před více než 50 lety. 
Stále zůstávají prostředkem život zachraňují-
cím v krátkodobém užití a při velmi vysokých 
dávkách. Při dlouhodobém podávání nízkých 
až středně vysokých dávek se však postup-

ně objevily velmi závažné nežádoucí projevy. 
Proto podáváme GK v malé až střední dávce 
podle aktivity onemocnění většinou současně 
s DMARDs a po nástupu účinku DMARDs 
a poklesu aktivity onemocnění je pak postupně 
vysazujeme (21). Pokud jsou přítomny závaž-
né mimokloubní manifestace nebo velmi vyso-
ká aktivita onemocnění, aplikujeme GK pulzně 
(intravenózně) nebo perorálně ve vysokých 
dávkách vždy za krytí inhibitory protonové 
pumpy.

Dlouhodobé podávání GK je však spojeno 
s výskytem NÚ, které postihují řadu orgánů 
a systémů, jako je kůže, oči, kardiovaskulární, 
krevní a GI systém, centrální nervový systém 
(CNS), kosti a svaly. Působí též na celkovou 
obranyschopnost organizmu vůči infekci. 
Užívání GK ovlivňuje také psychiku nemoc-
ného. K nejzávažnějším NÚ však patří také 
sekundární osteoporóza. Proto je nezbytné při 
zavádění dlouhodobé léčby GK zahájit sou-
časně podávání vápníku a vitaminu D. 

Důležitou komplexní součástí léčby revma-
tických chorob se stala i intraartikulární terapie 
GK (6). Pokud při relativně nízké celkové akti-
vitě onemocnění zůstává jeden nebo několik 

kloubů vysoce aktivních, a také u nemocných, 
u kterých je třeba včasně zahájit rehabilitaci, 
aplikujeme GK přímo do kloubní dutiny. Její 
výhodou je okamžitý ústup bolesti a redukce 
zánětlivého procesu v tkáních. Další velkou 
výhodou je snížení systémového účinku GK.

Chorobu modifikující léky

Antimalarika

Z antimalarik se v revmatologii uplatňují 
chlorochin a hydroxychlorochin. Nejčastěji 
se podávají u málo aktivní revmatoidní artri-
tidy nebo jsou součástí kombinace s jinými 
DMARDs u tohoto onemocnění (5). Dále jsou 
účinné u SLE při kožně kloubním postižení 
nebo jako udržovací terapie při remisi one-
mocnění. U SS zmírňují artralgie, myalgie 
a lymfadenopatie. Je známo, že u RA je jejich 
účinek poměrně slabý, nastupuje pozdě a ne-
byl též prokázán vliv antimalarik na rentgeno-
vou progresi onemocnění. Oblíbené jsou kvůli 
nízké toxicitě (9) a příznivé ceně.

Nejčastější NÚ jsou gastrointestinální (nau-
zea, zvracení, bolesti břicha, křeče a průjem), 
neurologické (bolesti hlavy, závratě, nespa-
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vost), hematologické (anemie, leukopenie), ale 
specifickým a potenciálně nejzávažnějším NÚ 
je okulotoxicita a vznik ireverzibilní retinopatie. 
Antimalarika lze podávat během těhotenství, 
ale nedoporučují se při kojení (3, 20). 

Sulfasalazin

Sulfasalazin (SAS) je stále jedním z nej-
užívanějších DMARDs revmatoidní artritidy, 
ale s úspěchem se používá i v léčbě spondyl-
artropatií, jako je ankylozující spondylitida, 
psoriatická artritida a reaktivní artritida, zvláště 
s periferním kloubním postižením. Výhodou je 
relativně rychlý nástup účinku (za 3–4 týdny), 
nepřítomnost závažných pozdních nežádou-
cích účinků (např. vznik nádorů) a možnost 
kombinace s jinými DMARDs (16).

Jako všechny DMARDs může i SAS 
vyvolávat nežádoucí účinky, které vedou 
k přerušení léčby (24). Většina NÚ se obje-
vuje již v prvních třech měsících léčby a jde 
především o závažné NÚ z postižení krve-
tvorby (leukopenie, trombocytopenie, mega-
loblastická anemie). Poměrně časté, avšak 
méně závažné, jsou NÚ gastrointestinální 
(nauzea, zvracení, anorexie, bolesti břicha, 
dyspepsie), příznaky související s CNS (bo-
lesti hlavy a lehké závrati), hepatální (elevace 
jaterních testů) a reakce kožní. Ačkoli nebyla 
popsána žádná teratogenita, sulfasalazin by 
neměl být podáván v těhotenství. Při kojení 
přechází do mléka jen velmi málo SAS, tak-
že je považován za bezpečnou alternativu. 
U mužů v reprodukčním věku snižuje počet 
spermií, snižuje jejich pohyblivost a způsobu-
je jejich morfologické abnormality, proto by 
měl být vysazen 2–3 měsíce před plánova-
ným početím (12).

Metotrexát

Metotrexát (MTX) je t. č. lékem první volby 
u revmatoidní artritidy, je považován za tzv. „ko-
tevní lék“ (4). Má příznivý poměr přínos/riziko, 
o čemž svědčí fakt, že po třech letech zůstává 

na jeho léčbě více než 50  % pacientů s RA. Je 
prokázáno, že zpomaluje rentgenovou progresi 
(14). Další velkou výhodou je podávání jednou 
týdně a možnost kombinací s jinými DMARDs, 
ale i s biologickými léky. Kromě revmatoidní 
artritidy je s úspěchem podáván u juvenilní idio-
patické artritidy (26) a psoriatické artritidy (25). 
U systémového lupusu erytematodes účinkuje 
na jeho kožně kloubní formu, dále se užívá k léč-
bě zánětlivých myopatií a vaskulitid (27, 28).

MTX je druhý nejméně toxický lék po 
antimalaricích (10). Jeho toxicitu snižuje 
podávání 10 mg kyseliny listové 24 hodin po 
požití metotrexátu. Nejvíce se obáváme jeho 
hepatotoxicity (elevace jaterních testů, vznik 
fibrózy až cirhózy jater), myelotoxicity (leuko-
penie, anemie, trombocytopenie) a plicní to-
xicity (metotrexátová plíce – pneumonitida). 
Gastrointestinální NÚ (nauzea, zvracení, prů-
jem, stomatitida) můžeme snížit podáním MTX 
parenterálně, tj. intramuskulárně nebo sub-
kutánně. Při parenterálním podání též stoupá 
jeho účinnost (2).

MTX může mít teratogenní účinky, zvláště 
je-li podáván v prvním trimestru těhotenství. 
Proto u mladých žen léčených MTX požaduje-
me účinnou antikoncepci. Nesmí být též podá-
ván během kojení (7, 12, 19). 

Leflunomid

Leflunomid je nejnovějším DMARDs, v in-
dikaci pro revmatoidní artritidu byl schválen 
FDA až v roce 1998, v Evropě pak v roce 2000. 
Kromě RA je používán k léčbě PsA, u které 
dobře ovlivňuje i kožní projevy (13). Řadou stu-
dií byla prokázána jeho lepší a/nebo srovnatel-
ná účinnost i bezpečnost v porovnání s jinými 
DMARDs a signifikantní zpomalení rentgenové 
progrese. Též příznivě ovlivňuje funkci a kva-
litu života pacienta s revmatoidní artritidou. 
Účinnější se ukázaly být i kombinace leflunomi-
du se sulfasalazinem a metotrexátem (15).

Jeho NÚ jsou podobné jako po SAS a MTX. 
Nejčastější je průjem, respirační infekce, bo-

lesti hlavy, nauzea, dyspepsie, hypertenze, 
raš a alopecie. Též se vyskytuje elevace jater-
ních testů.

U obou pohlaví je nutná během léčby a 2 ro-
ky po vysazení leflunomidu účinná antikoncepce, 
nesmí být podáván ani během kojení (12).

Cyklofosfamid 

Cyklofosfamid je účinný prostředek při lé-
čení závažných forem systémových revmatic-
kých autoimunitních onemocnění, je schopen 
zvládnout některé přímo život ohrožující orgá-
nové komplikace těchto onemocnění a navodit 
jejich remisi. Nejčastěji se používá k léčbě 
SLE, PM/DM, SSc, pokud je u nich přítomna 
vaskulitida, nefritida nebo plicní posti žení. 
Nejčastěji je podáván parenterálně formou in-
travenózních většinou měsíčních pulzů (22). 

Některé NÚ jsou poměrně závažné, jako 
je hemoragická cystitida a karcinom močo-
vého měchýře. Časté jsou NÚ hematologic-
ké (leukopenie, anemie), gastrointestinální 
(nauzea a zvracení), vznik infekcí a alopecie. 
Cyklofosfamid způsobuje amenoreu u žen 
a azoospermii u mužů.

Azathioprin

Azathioprin je široce používán v léčení sys-
témových revmatických onemocnění, zvláště 
systémového lupusu erytematodes (hlavně 
u kožně kloubní formy a jako udržovací tera-
pie), dále u zánětlivých myopatií, některých 
forem vaskulitid a u orgánových komplikací 
revmatoidní artritidy (vaskulitida). Má mírněj-
ší účinek, ale je i méně toxický než například 
cyklo fosfamid (8).

NÚ účinky lze rozdělit na následující: kons-
tituční (celková únava, podráždění, úbytek 
váhy), gastrointestinální (nauzea, zvracení, 
průjmy, hepatotoxicita), kožní (raš) a hemato-
logické (anemie, leukopenie). Azathioprin pro-
chází placentární bariérou a jeho užití v pří-
padě nutnosti vede až ve 40 % ke zpomalení 
růstu plodu a projevům jeho nezralosti. Jeho A
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Tabulka 1. Základní chorobu modifikující léky revmatických onemocnění
lék doba nástupu účinku udržovací dávka nežádoucí účinky
Chlorochin 2–4 měsíce 250 mg/den raš, průjem, retinopatie
Hydroxychlorochin 2–4 měsíce 2 × 200 mg/den raš, průjem, retinopatie
Sulfasalazin 1–2 měsíce 2–3 × 1 g/den GI příznaky, raš, myelotoxicita
Metotrexát 1–2 měsíce 10–25 mg/týden p. o., i. m., s. c. hepatotoxicita, GI příznaky, raš, častější infekce myelotoxicita, pneumonitida
Leflunomid 1–3 měsíce 20 mg/den hepatotoxicita, GI příznaky, raš
Azathioprin 2–3 měsíce 50–150 mg/den myelotoxicita, hepatotoxicita, GI příznaky
Cyklosporin A 1–2 měsíce 2,5–4 mg/kg/den nefrotoxicita, hypertenze, hyperplazie gingivy, infekce
Cyklofosfamid 2–3 týdny 50–100 mg/den p. o. nebo 

400–800 mg i. v. á 3–5 týdnů
GI příznaky, hematurie, myelotoxicita

GI – gastrointestinální
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podání je pro plod rizikové, nicméně potencio-
nální prospěch matky může převážit nad riziky 
pro plod (1).

Cyklosporin A

Cyklosporin byl původně používán při 
transplantaci k prevenci rejekce štěpu. Jeho 
protizánětlivý účinek při léčbě artritidy byl pro-
kázán v roce 1974. Od té doby je s úspěchem 
používán hlavně u SLE s lupusovou nefritidou, 
kde je výhodnou alternativou k léčbě cyklofos-
famidem, s nímž má srovnatelné účinky, ale 
má oproti němu méně závažné projevy toxicity 
(11). Rovněž se používá k léčbě idiopatických 
myopatií, kde je alternativou k MTX. Indikován 
je též pro léčbu refrakterní PsA, u které výraz-
ně ovlivňuje i kožní projevy a u závažnější for-
my RA rezistentní na běžnou léčbu DMARDs. 
Zde se používá zejména v kombinacích s jiný-
mi DMARDs.

Mezi závažné NÚ cyklosporinu patří nefro-
toxicita a hypertenze, časté jsou GI obtíže (17).

Závěr

Chronická zánětlivá revmatická one-
mocnění jsou většinou progresivní one-
mocnění, která zhoršují funkci pohybového 
aparátu pacienta, vyvolávají disabilitu, inva-
liditu a zkracují život svých nositelů o 7–10 
let. Základem léčby těchto onemocnění je 
aplikace tzv. chorobu modifikujících léků. 
V posledních letech došlo k určitému posu-
nu v názoru na aplikaci DMARDs. Značně 
se rozšířilo používání meto trexátu, zvláště 
s jeho novou aplikační formou (subkutánní), 
který užívá 60–70 % paci entů. U některých 
méně aktivních forem se nadále používají 
sulfasalazin a antimalarika. Nově byl zařazen 
i leflunomid. Cyklofosfamid a cyklo sporin se 
používají většinou jen u forem s mimokloub-

ní manifestací (např. nefritidou, vaskuliti-
dou, plicní fibrózou) a po přechodnou dobu. 
Novými trendy jsou pak kombinace dvou či 
tří DMARDs. Kombinace se ukázaly být účin-
nější než monoterapie, a to bez větší toxicity. 
Celkově se tedy léčba DMARDs stala agre-
sivnější. Nicméně základních cílů terapie 
zánětlivých onemocnění – navození remise 
a zastavení rentgenové progrese – nebylo ve 
většině případů dosaženo. Tyto požadavky 
na terapii splňují až biologická léčba, která 
je v poslední době předmětem velkého zájmu 
a rozmachu. Psát o ní, by široce překročilo 
rámec tohoto sdělení a bude obsahem dal-
šího článku.
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