Definice OA

OA je vysledkem piisobeni rady faktoru : geneticka
predisposice, neporusenost kloubu, mechanicke sily,
mistni zanét, bunécné a biochemické procesy.

Drive povazovana za projev starnuti — degenerativni
onemocnéni.



Vyskyt OA

OA — nejcastéjsi kloubni onemocnéni
60% populace nad 65 rokii ma rtg zmény
15% populace celkové ma klinické obtize



Patogeneza OA

Nerovnovaha anabolickych a degenera¢nich mechanizmu

e poruchy kvalitativni i kvantitativni produkce
proteoglykanu

« zmény chondrocytu
— kolagen I. misto kolagen II.
— uvolnéni degradacnich proteaz (metaloproteinazy)
— uvolnéni matrixovych molekul a jejich fragmentace
— uvolnéni cytokini (IL-1, TNF-a)



Patologicko-anatomicky obraz

fisury chrupavky a jeji destrukce
subchondralni sklerotizace
subchondralni cysty

remodelace kosti, osteofyty



OA podle priciny

° pl’imél'lli = idiOpaﬁCkf’l (pfedevsim OA ruky a generalisovana)
* sekundarni
— trauma (kloubni traumata, nitrokloubni zlomeniny,

opakovana mikrotraumata, chirurgicky kloubni
zasah)

— metabolické poruchy (endokrinopatie —
akromegalie, hypo- a hyperthyreoza,
mikrokrystalické artropatie, DM)

— anatomické (nestejna délka koncetin, vrozena
dysplazie kycli, hypermobilita)

— zanétlivé (vSechna zanétliva revmatologicka
onemocnéni, septicka artritida)



Rizikove faktory pro vznik OA

vék (starnuti)

dédicnost (Heberdenova OA, Castéjsi vyskyt u Zen)
obezita

sport

povolani (tézka manualni prace, neprirozené a
vynucené polohy, manipulace s téZkymi bremeny atd.)



Klinické formy OA

ruka (Heberdenova a Bouchardova OA,
rhizartroza)

koxartroza (horni pol, medialni, koncentricka)
gonartroza (tibiofemoralni, femoropatelarni)
omartroza

temporomandibularni

spondyloza, spondylartroza

generalizovana - polyartikularni
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Klinicky obraz OA

Subjektivni obtize Objektivni znamky

* bolest  bolestivé body pri okraji

+ ztuhlost kloubi kloubu

« pocity nestability » Kkrepitace az drasoty pri
pohybu

e omezeni rozsahu pohybu
« deformace kosti

(remodelace osteofyty)

e deformity (varozni
postaveni, hallux valg.)

e funkcéni omezeni

* nestabilita kloubni
* omezeny bolestivy pohyb



Zobrazovaci metody

rtg klasicky

rtg modifikace (CT, mikrofokalni radiografie,
artrografie)

sonografie
magneticka rezonance
scintigrafie
artroskopie



Rtg kriteria OA (Kellgren-Lawrence)

|. stadium — sporné pocinajici osteofyty
Il. stadium — minimalni, ale prikazné osteofyty, kloubni
Stérbina neni zuzZena

I1l.stadium — mnohocetné osteofyty, stFedni ziZeni
kloubni Stérbiny

I'\V/.stadium — mnohocetné osteofyty, deformace,
subchondralni skleroza kosti, vyrazné zuzeni kloubni
Stérbiny















Magneticka rezonance (MRI)

velice dobre prokazuje zmény ,,mékkych* casti kloubu

VVVVV

histologickou strukturu tkané
zobrazuje i poméru ,,funk¢ni* (prokrveni)

snadna detekce vSech slozek kloubu (
chrupavka, synovie, menisky, vazy, kortikalni a
trabekularni kost)

je nejpresnéjsi neinvazivni metodou k prikazu
poskozeni a tloust’ky kloubni chrupavky

T1W a T2W obrazem lze stanovit mnozstvi vody v
chrupavce, coz umoznuje urcit stupen degenerativnich
Zmeén



Scintigrafie kloubu

bisfosfonaty znacené 99mTc¢

nova metoda, odrazi spise ,,metabolickou‘“aktivitu nez
morfologii u OA

detekce ¢asnych metabolickych déji u OA v
subchondralni kosti, v oblasti rostoucich osteofytu

zmeény jsou patrné drive nez na rtg

rozvoj zmeén v subchondralni kosti svéd¢i pro progresi
OA

zatim neni doporucovana jako rutinni metoda



Biochemické markery OA

(zatim jen ve vyzkumu)

Sledovana
komponenta

kolagen I

proteoglykany
protaesy

cytokiny

Anabolické
pochody

propeptid

3B3 epitop
TIMP

TGF-B

Katabolické
pochody

pyridinolin
keratan sulfat
stromelyzin,
kolagenaza

IL-1 B, TNF-a



Prognoza OA

e pomala progrese
e erozivni OA

» nékteré formy sekundarni OA s rychlou progresi



Lécba OA

Podminky

e spravna a v€asna diagnoza

* urceni typu osteoartrozy

* vylouceni sekundarni osteoartrozy

Zasady

* individualni uzpusobeni

e orientace pacienta ke spolupraci
 zlepSeni kvality Zivota

* prizpusobit tizi a rozsahu onemocnéni



Cile 1éCby

zmirnéni bolesti

zastaveni progrese

udrzeni nebo zlepSeni funkcni schopnosti
minimalizovat handikap



Lécba OA

edukace, rezimova opatreni
rehabilitace, fyzioterapie, balneoterapie
medikamentozni léCba
revmatochirurgie

komplementarni techniky pro utlum bolesti
(akupunktura)

socio-humanitarni opatreni

prevence (primarni, sekundarni)



Medikamentozni lécba OA

analgetika vC. opioidu
NSA v¢. inhibitori COX-2

lokaln¢ analgeticky plisobici 1éky (NSA, kapsicain, mistni
irritaCni latky, mistni vasodilatancia)

intraartikularn€ podan¢ kortikoidy a radia¢ni synoviortéza
SADOA
a) SYSADOA
- glukosaminosulfat
- chondroitinsulfat
- kyselina hyaluronova
- diacerhein
b) DMOADs —  léky zabranujici, zpomalujici a
revertujici morfologicke
zmény chrupavky u OA
- dosud Zadny 1€k nebyl zarazen
Antidepresiva (potencuji analgeticky ucinek)



Z.aveér

* OA vyrazné ovliviiuje kvalitu zivota
v poCatku brana na lehkou vahu
 poCet nemocnych OA se stale zvySuje

* rostou naklady na lécbu véetné naklada za nahradu
kloubii

» zvySuji se naklady na socialni opatreni

e stava se socialné-ekonomickym problémem

Reseni komplexni problematiky OA je vyzvou pro celou
spole¢nost v pocinajicim 21. stoleti.



Aktualni otazky k 1éCbé

1. Je u OA Zadouci tipIné tlumeni bolesti?
2. Jsou NSA u¢innéj$i nez analgetika?

3. Jaka je uc¢innost SYSADOA?

4. Vyznam lokalni 1é¢by?

5. Jaké jsou perspektivy 1é¢by OA?



Je u OA zadouci uplné tlumeni bolesti?

* Dbolest — neprijemny symptom

 bolest — biologicky signal

e pretézovani chrupavky v analgezii vede k rychlé destrukci
chrupavky

Zasada: podat Iék v davce, ktera ucini bolest
snesitelnou

Podavani ,,on demande* — spolupracujici
pacient



2. Jsou NSA u¢innéjsi nez analgetika?

DIEPPE, Mc ALINDON 1990 - 200 praci o NSA bez porovnani

s analgetiky
BRADLEY a spol. 1991 - Ibuprofen + paracetamol
STAMP a spol. 1989 - Flurbiprofen + nefogen
DOYL a spol. 1991 - Ketoprofen + paracetamol
BRADLEY a spol. 1991 - Analgeticka a protizanétliva

davka ibuprofenu

(1200 a 2400 mg/den)

Nebyl prokazan vétsi analgeticky u€inek NSA.
BRANDT aspol. 2003 — paracetamol + ibuprofen, diclofenac
Prokazan vyssi analgeticky uCinek NSA.



Praktické doporuceni

Analgetika
e lék prvni volby
* pocinajici stadia

» pokrocila stadia, klidova bolest — opioidy

NRYAY
« selhani analgetik

e pritomnost sekundarni zanétlivé slozky



3. Jaka je Gcinnost SYSADOA ?

Charakteristika SYSADOA

« farmakologicky heterogenni skupina

e pulsobi s uritym zpozdénim a ucinek pretrvava i po preruseni
podavani

« zmirnuji bolest a pocit ztuhlosti

 zlepSuji funkci kloubu

e nepusobi na syntezu PGA

» ovliviiyji funkci chondrocytu (stimuluji syntézu proteoglykanu
a chrani chondrocyty pred poSkozenim)



SYSADOA I.

Dlouhodoby symptomaticky ac¢inek prokazan:

Miiller-Fassbender a spol.
Reginster a spol.

Pavelka a spol.
Verbruggen a spol.
Forster a spol.

Dougados a spol.

Kelly a spol.

32 praci

1994
2001
2002
1998
2000
2003
2004
do roku 1998

glukosamin sulfat
glukosamin sulfat
glukosamin sulfat
chondroitin sulfat
chondroitin sulfat
diacerhein

Kys. hyaluronova
Kys. hyaluronova



SYSADOA 1.

Ucinek glukosaminu nepresahuje ucin placeba u gonartrozy

Ulinek kombinace glukosaminu-+chondroitin sulf. na tstup bolesti a
zlepSeni funkce u gonartrozy neprevysuje ucin placeba.

(v USA jen charakter potravinovych dopliiki)
Indikace podani: OA I. — II. stupné



Lokalni leCba v revmatologii

* Nepatri k hlavnim lé¢ebnym postupum

* Vhodné je doplnuje u nékterych chorob
a v nékterych situacich



A\ &

Ocekavany ucinek

* Analgeticky

.....



Vyhody mistniho podani

r

Ucinna latka se dostava primo k postizenému
mistu

U¢inna latka je mistné ve vét$i koncentraci
nez pri systémovém podani

U¢inna latka se podava v mensi davce
U¢inna latka obchazi metabolicka centra
Mensi pravdépodobnost 1ékovych interakci



Formy podani

e Perkutanni

* Injek¢ni — intrartikularni,
intralezionalni, perilezionalni



Lécebné prostredky

NSA — ibuprofen, diklofenak, ketoprofen, etofenamat, kebuzon

Bruhlmann P. a spol.: Topical dicklofenac patch in patient with knee OA, a randomized
double blind, controled clinical trial. Clin.Exp.Rheumatol. 2003,21,193-8.

Derivancia — kapsaicin, novinamid, camfora, viperae venenum

Goldberg S.H. a spol.: Pharmacologic therapy for osteoarthritis. Am.J.Orthop. 2002,
670-80.

Kortikoidy

Neidel J.: Intraarticular steroid therapy for imflammatory rheumatic diseases in children
and adolescents. Orthopedia 2002,31,1175-8.

Kyselina hyeluronova

Goto J. a spol.: Intraarticular injection of hyaluronat. Clin.Exp.Rheumatol. 2001,19,
377-83.

Radionuklidy

Gratz S. a spol.: Radiosynoviorthesis. An efficient for inflammatory joint diseases. Dtsch.
med. Wochenschr. 2002,127,1704-7.



SYNOVIORTHESA

Orthoo - zasah podporujici hojeni postizené
synovie

Nitrokloubni podani

» Kkortikoidy

osmiumtetraoxyd

cyklofosfamid

varikocid

radionuklidy



PRINCIP METODY

radioaktivni koloid je fagocytovan
synovialnimi bunkami

nekroza superficialni synovialni vrstvy
reparativni zanétlivé zmény

fibroza synovie s redukci zanétlivych zmén



POUZIVANE RADIONUKLIDY

« beta zariCe
 velikost ¢astic nedovoli transport do krevniho a lymfatického
systému

Radio- Fyz.polo¢as Max.dosah Diavka  Klouby

nuklid (hod.) (mm)  *(MBQ)

Ny 64 11 185 koleno

186Rh 89 3,6 37-185  zapésti, loket,kotnik,
rameno, kycel

169Er 226 1,0 15-37 malé klouby (ruka, noha)



ZASADY PODANI

asepse, sterilita

prisné intraartikularné

odsati maximalniho mnozstvi vypotku
proplachnuti jehly pred vytazenim
klid 24-72 hodin po aplikaci



INDIKACE

Mono- a oligoartikularni synovitis
« RA

 ReA

* Psoriaticka artritida

e Osteoartroza

M. Bechtérev

Vilonodularni synovitida

Hemartros pri hemofilii



NEZADOUCI UCINKY - KOMPLIKACE

 mistni zanétliva reakce
 periartikularni nekroza (zridka)
* septicka artritida
 chromozomalni aberace - riziko
karciogeneze dosud neprokazano



5. Jaké jsou perspektivy 1é¢by OA?

estrogeny

tamoxifen

kyselina askorbova
silikonovy olej
inhibitory proteaz
inhibitory cytokinu
S-adenyl-1-methionin
tetracykliny

EVANS, ROBINSON 1999 — prenos genu do
chondroprogenitorovych bunék, kandidaty jsou geny,
které inhibuji rozrusSeni chrupavcité matrix nebo
stimuluji chondrocyty k produkci proteoglykanu



