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UvoD

Etiologija kroni¢nih vnetnih revmati¢nih bolezni ni znana.
Domnevajo, da te bolezni vzniknejo pri dovzetnih posa-
meznikih, ki so izpostavljeni dolocenim dejavnikom iz oko-
lia, kar se odrazi kot neustrezen odgovor imunskega
sistema, ki sebi lastna tkiva spozna za tuja, kar ima za po-
sledico vzdrzevanje vnetja in pojav trajnih okvar tkiv in or-
ganov. Do nedavnega smo za zdravljenje teh bolezni
uporabljali glukokortikoide in sintezna imunomodulirajoa
in citotoksi¢na zdravila, ki neselektivno zavrejo delovanje
imunskega sistema, v zadnjem desetletju pa imamo na
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POVZETEK

Zadnijih deset let se je z dostopnostjo tarénih biolo-
Skih zdravil zdravljenje Stevilnih kroni¢nih revmati-
¢nih bolezni bistveno spremenilo. V revmatologiji
uporabliamo zaviralce TNF alfa, interlevkinov 1 in 6,
ter zaviralec CD20+ celic B. Z bioloskimi zdravili ru-
tinsko zdravimo revmatoidni artritis, spondiloartri-
tise, od nedavna pa tudi vaskulitise ANCA. Na
podlagi posameznih primerov in serij primerov upo-
rabliamo bioloSka zdravila za zdravljenje nekaterih
sistemskih vaskulitisov, sistemskih vezivno-tkivnih
bolezni in avtoinflamatornih bolezni, Ceprav uradne
indikacije za to Se ni. Trenutno bioloSka zdravila niso
zdravila prvega izbora za zdravljenje revmati¢nih bo-
lezni. NajocitnejSa razloga sta verjetno cena ter ne-
poznavanje morebitnih tveganj povezanih z
dolgotrajno izpostavljenostjo tem zdravilom, ki se
na nizkem nivoju vpletajo v pomembne imunske
procese. Najveckrat bioloSka zdravila predpisemo,
¢e s sinteznimi imunomodulirajocimi zdravili ne do-
sezemo zadovoljivega zmanjSanja aktivnosti bole-
zni, imajo ta nezelene udinke, ali za njih obstajajo
kontraindikacije.

KLJUCNE BESEDE:
bioloska zdravila, revmatoidni artritis,
spondiloartritis, vaskulitis

ABSTRACT

In the past ten years the availability of biologic dis-
ease modifying drugs radically changed the way we
manage many rheumatic diseases. Tumor necrosis
factor alpha inhibitors, interleukin 1 and 6 inhibitors,
and B cell depleting agents are all used in rheuma-
tology. Biologics are routinely used in treatment of
rheumatoid arthritis, spondyloarthritides, and re-
cently also in ANCA vasculitides. Based on case re-
ports and open label trials the biologics are
occasionally used off-label in the treatment of other
systemic vasculitides, systemic connective tissue
diseases and autoinflammatory conditions. Cur-
rently, the biologics are not usually recommended
as first line drugs. Two most obvious reasons might
be their high price and their unknown safety record
after prolonged exposure as they affect fundamen-
tal immunologic processes. The biologics are usu-
ally prescribed when insufficient reduction of
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UPORABA BIOLOSKIH ZDRAVIL V REVMATOLOGIJI

disease activity is achieved with synthetic im-
munomodulatory drugs or these drugs are con-
traindicated or patient experienced adverse events.

KEY WORDS:
biologics, rheumatoid arthritis, spondyloarthritis,
vasculitis

voljo tar¢na bioloSka imunomodulirajoCa zdravila, ki se
vpletajo v delovanje to¢no dolocenih posrednikov vnetja ali
dolo¢enih podpopulacij celic imunskega sistema (1).

Bioloska zdravila so v zadnjem desetletju pomembno spre-
menila nacin zdravljenja kroni¢nih revmaticnih bolezni: rev-
matoidnega artritisa, spondiloartritisov, juvenilnega
idiopatskega artritisa, sistemskih vaskulitisov in sistemskih
vezivno-tkivnih bolezni. V Sloveniji uporablijamo zaviralce
TNF alfa (adalimumab, certolizumab, etanercept, golimu-
mab, infliksimab), zaviralce interlevkinov (IL) (IL-1 (anakinra),
IL-6 (tocilizumab), IL-12/23 (ustekinumab)) in zdravilo, ki
zmanijSa Stevilo limfocitov B (rituksimab). V tujini sta do-
stopna Se modulator aktivacije limfocitov T abatacept in
zaviralec aktivatorja limfocitov B belimumab (1).

Registrirane indikacije za zdravljenje z bioloSkimi zdravili so
revmatoidni artritis, spondiloartritisi (ankilozirajoCi spondilitis
(AS), luskavicni artritis (PsA), enteropatski artritis), od ne-
davna pa tudi vaskulitisi ANCA (protitelesa proti citoplazmi
nevtrofilcev). BioloSka zdravila praviloma uporabimo kadar
s sinteznimi imunomodulirajoCimi zdravili ne dosezemo za-
dostnega zmanjSanja aktivnosti bolezni, za zdravljenje z
njimi obstajajo kontraindikacije ali je zdravljenje z njimi po-
vezano z nesprejemljivimi nezelenimi udinki (1).

Iziemoma bioloSka zdravila uporabliamo tudi za indikacije
za katere niso registrirana. Za to se odlo¢imo v primerih na
sintezna imunomodulirajoca zdravila neodzivnih oblik si-
stemskih vaskulitisov (npr. krioglobulinemi¢nega vaskulitisa,
gigantoceli€nega artritisa, Takayasujevega vaskulitisa, va-
skulitisa IgA (IgAV), Behgetovega sindroma), sistemskih ve-
zivno-tkivnin -~ bolezni  (npr.  sistemskega lupusa
eritematozusa (SLE), Sjogrenovega sindroma, sistemske
skleroze, meSane vezivno tkivne bolezni (MCTD), polimio-
zitisa in dermatomiozitisa) in avtoinflamatornih sindromov
(npr. Stillove bolezni odraslin) (1).

Bioloska zdravila pogosto uporabliamo socasno s sintez-
nimi imunomodulirajoimi zdravili, ¢e za to ni kontraindika-
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cij. SoCasno zdravlienje je navadno ucinkovitejSe, poleg
tega pa kaze, da zmanjSa moznost odpovedi bioloSkega
zdravila zaradi pojava nevtralizirajocih protiteles proti bio-
loskemu zdravilu (1).

Doslej dostopni podatki kazejo, da so bioloska zdravila, ¢e
jih uporabliamo v skladu s priporocili proizvajalcev, ucinko-
vita in varna. Najve€ nezelenih ucinkov je povezanih z apli-
kacijo. Pri zdravilih, ki jih apliciramo subkutano so to
reakcije na vbodnem mestu, pri zdravilih, ki jih apliciramo
intravenozno, pa zgodnje in pozne infuzijske reakcije. Ne-
katera zdravila lahko vplivajo tudi na kostni mozeg in jetra,
zato kazalce delovanja teh organov spremljamo po pripo-
rocilih proizvajalca.

Glede na to, da se na zelo nizkem nivoju vpletajo v delo-
vanje imunskega sistema, ni nepri¢akovano, da je velika
pozornost usmerjena v spremljanje pojava sistemskih
okuzb in vznika malignomov.

Randomizirane in postmarketinske klinicne raziskave, po-
datki iz prospektivnih registrov bolnikov, zdravljenih z bio-
loskimi zdravili in metanalize teh raziskav so sicer pokazale
nekoliko zve¢ano tveganje za okuzbe, ne pa tudi za ne-
varne okuzbe (t.j. okuzbe, ki so zahtevale hospitalizacijo ali
intravenozne antibiotike). Opazili so tudi nekaj ve¢ primerov
okuzb z oportunisti¢nimi povzrocitelji, pa tudi, da okuzbe
z obi¢ajnimi mikroorganizmi lahko potekajo z neznacilno
klini¢no sliko. Zdravljenje z zaviralci TNF alfa je povezano z
zveCanim tveganjem za reaktivacijo latentne tuberkuloze,
zato pred predpisom teh zdravil vedno opravimo presejaine
teste in po potrebi pred zacetkom zdravljenja z njimi pred-
piSemo tudi ustrezno kemoprofilakso tuberkuloze. Ob
zdravljenju z zaviralci TNF alfa ali rituksimabom so opazili
tudi primere reaktivacije hepatitisa B, vklju¢no s fulmi-
nantno odpovedijo jeter in smrtjo, zato je pred zacetkom
zdravljenja s temi zdravili potrebno tudi presejanje za pov-
zrocitelje virusnih hepatitisov ter v primeru nosilstva virusa
hepatitisa B tudi ustrezna kemoprofilaksa ves ¢as zdravlje-
nja z bioloskim zdravilom. Opisani so tudi redki primeri po-
java neozdravljive progresivne multifokalne levkoence-
falopatije (PML) povzroCene z nevrotropnim virusom JC,
ob zdravljenju z rituksimabom.

Po doslej dostopnih podatkih tveganje za vznik solidnih tu-
morjev ob zdravljenju z bioloSkimi zdravili ni zve€ano. Sum
na zvecano tveganije za vznik limfoma pri zdravljenju rev-
matoidnega artritisa z zaviralci TNF alfa ni bil potrjen. Ob
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zdravlienju z zaviralci TNF alfa je nekoliko zve€ano tveganje
za vznik nemelanomskega raka koze, podatki o zve€anju
tveganja za maligni melanom pa so dvoumni, zato je po-
trebna ustrezna preventiva in spremljanje (1).

REVMATOIDNI ARTRITIS

Revmatoidni artritis (RA) je kroni€na bolezen, ki prizadene
0,5-1,0 % odrasle populacije. Pri zenskah je trikrat pogo-
stejsi kot pri moskih. Neustrezno zdravljen RA lahko pri-
vede do nepopravljivin okvar sklepov, odpovedi notranjih
organov ter trajne invalidnosti in prezgodnje smrti. ZvecCa
tudi tveganje za sréno zilne dogodke in vznik limfoma (2).
Z dostopnostjo bioloSkih zdravil so se razvile tudi nove
strategije zdravljenja RA s sinteznimi zdravili. Prvi€ si za cilj
zdravljenja zastavljamo remisijo bolezni — t.j. stanja brez
simptomov in znakov bolezni. Za dosego tega cilja trenutna
priporocCila »European League Against Rheumatism«
(EULAR) poudarjajo zgodnjo prepoznavo bolezni, napo-
vednih dejavnikov za neugoden potek bolezni in Cimprejs-
nje agresivno zdravljenje ter pogosto ocenjevanie aktivnosti
bolezni. Kadar s sinteznimi imunomodulirajoCimi zdravili
(zdravilo izbora je metotreksat) ne dosezemo remisije v pol
leta, priporoc¢ajo poskus zdravljenja z bioloSkim zdravilom.
Bioloska zdravila prvega izbora so zaviralci TNF alfa. Ce
obstajajo za zaviralec TNF alfa kontraindikacije (npr. priza-
detost plju¢ v sklopu revmatoidnega artritisa), ali prvi zavi-
ralec TNF alfa ni privedel do remisije, oziroma je postal
neucinkovit, ga lahko zamenjamo z drugim zaviralcem TNF
alfa, tocilizumabom, rituksimabom ali abataceptom. Ana-

kinra je bistveno manj ucinkovita zato je za zdravljenje RA
prakti¢no ne uporabljiamo (2).

Slovenske smernice za zacetek in spremljanje zdravljenja
RA z bioloSkimi zdravili so v veliki meri skladne s priporodili
EULAR. Bolnike spremljamo prvo leto vsaj na 3 mesece,
nato pa vsaj na pol leta. Zdravljenje z bioloSkim zdravilom
prekinemo, ¢e v 6 mesecih po zacetku zdravljenja ne do-
sezemo remisije ali nizke stopnje aktivnosti bolezni, pri na-
predovani bolezni pa, e ne dosezemo klinicno
pomembnega odgovora izmerjenega s sestavljenimi ka-
zalci aktivnosti. Trajanje zdravljenja z bioloskimi zdravili ¢a-
sovno ni omejeno. Navadno po prekinitvi zdravljenja pride
do poslabsanja simptomov in znakov RA.

Vse bolnike z RA, ki prejemajo bioloSka zdravila od leta
2008 spremljamo v elektronski nacionalni evidenci bolnikov
s kroni¢no revmati¢no boleznijo zdravljenih z bioloSkimi
zdravili imenovani BioRx.si. Trenutno z bioloskimi zdravili
zdravimo 900 bolnikov z RA. Sedeminosemdeset odsto-
tkov jih prejema zaviralec TNF alfa, preostanek tocilizumab
ali rituksimab, abatacept pa pri nas ni na voljo. Zbrane
imamo podatke o okoli 2.500 bolnikovih letih zdravljenja z
bioloskimi zdravili (Preglednica 1). Ker ne obstaja register
bolnikov z RA, prevalenca bolezni ni poznana, zato zane-
sliivega podatka o delezu bolnikov z RA, ki prejemajo bio-
loska zdravila ni mogoce izraCunati. Ocenjujemo, da z
bioloskim zdravilom zdravimo priblizno 4,5-9 % bolnikov z
RA. V ZDA so leta 2009 z bioloskimi zdravili zdravili pribli-
Zno 27 % bolnikov z RA, v mnogih vzhodno evropskih
drzavah pa je dostopnost od bioloskih zdravil bistveno
slab$a kot pri nas (3, 4).

Preglednica 1: Slovenske izkusnje zdravijenja z bioloskimi zdravili (vir: BioRx.si)
Table 1: Treatment experience with biologic disease modifying drugs in Slovenian (source: BioRXx.si)
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Revmatoidni artritis 834 104 696 44 196 306 281 2462
Ankilozirajo¢i spondilitis 366 304 74 242 986
Psoriati¢ni artritis 190 1 116 50 72 430

Legenda: Stevilke predstavijajo bolnikova leta zdravijenja s posameznim bioloskim zdravilom glede na indikacijo.
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SPONDILOARTRITISI

Spondiloartritisi so skupina kroni¢nih vnetnih bolezni, ki pri-
zadene okoli 0,3 % prebivalstva. K razvoju bolezni bistveno
prispeva, dedna nagnjenost, ki je povezana z nosilstvom
alela HLA-B27. Osnovni patoloski proces je entezitis — vne-
tje narastiS¢ ligamentov na kosti. Simptomi in znaki spon-
diloartritisov so raznoliki. Od nedavna jih delimo na
spodniloartritise s pretezno prizadetostjo aksialnega ske-
leta (npr. ankilozirajoCi spondilitis) in spondiloartritise s pre-
tezno prizadetostjo perifernih sklepov (npr. luskavicni
artritis), lahko pa so prizadete tudi ne-skeletne strukture
kot so o€i (sprednji uveitis), koza (luskavica), Crevo (kroni-
¢na vnetna Crevesna bolezen), secila (uretritis), obtocila
(aortna insuficienca), itd (1).

Za zdravljenje spondiloartritisov so registrirani zaviralci TNF
alfa z iziemo certolizumaba, tocilizumab in rituksimab se
nista izkazala za ucinkovita. Potekajo raziskave o ucinko-
vitosti in varnosti ustekinumaba za zdravljenje luskavicnega
artritisa (1).

V Sloveniji spondiloartritise zdravimo skladno s priporodili
»Assessment of Spondyloarthritis international Society«
(ASAS) in EULAR. Indikacije za zdravljenje z bioloskim zdra-
vilom se razlikujejo glede na previadujoCo prizadetost (1).

Pri bolnikih s pretezno aksialnim spondiloartritisom (t.j. an-
kilozirajoCim spondilitisom) je zaviralec TNF alfa indiciran,
Ce je bolezen zmerno ali visoko aktivna vsaj 4 mesece
glede na bolnikovo samo oceno, sistemsko vnetno aktiv-
nost in oceno revmatologa, kljub fizikalni terapiji in tera-
pevtskem poskusu z vsaj dvema nesteroidnima
antirevmatikoma v protivnetnem odmerku redno 14 dni, ali
v primeru kontraindikacij za zdravljenje z nesteroidnimi an-
tirevmatiki. Redno zdravljenje z nesteroidnimi antirevmatiki
upocasni napredovanje ankiloze, Cesar pa za zaviralce TNF
alfa doslej niso uspeli nedvoumno dokazati. Zdravljenje z
zaviralcem TNF alfa je trajno, saj raziskave kazejo, da se
pri vecini bolnikov bolezen poslabsa, ¢e zdravljenje preki-
nemo. Sintezna imunomodulirajoca zdravila na prizadetost
aksialnega skeleta nimajo ucinka (1).

Za bolnike s pretezno perifernim spondiloartritisom, kot je
na primer luskavicni artritis, so pogoji za zacetek zdravljenja
z bioloskim zdravilom in za nadaljevanje zdravljenja z njim

prakticno enaki kot za zdravljenje RA. Tudi tu bioloSka
zdravila predpiSemo Sele po nezadostni ucinkovitosti sin-
teznih imunomodulirajocCih zdravil (1).

Bolnike s spondiloartritisom zdravimo z zaviralcem TNF
alfa, tudi kadar imajo pogoste sprednje uveitise, ¢e leCeCi
oftalmolog oceni, da so bili ostali terapevtski ukrepi iz-
¢rpani. Pri teh bolnikih izberemo adalimumab ali infliksi-
mab, ker sta se izkazala za ucinkovitejSa od etanercepta
za preprecevanje zagonov uveitisa (1).

Podobno pri bolnikih z enteropatskim artritisom ne pred-
piSemo etanercepta, temvec izberemo infliksimab ali ada-
limumab, ker etanercept ni udinkovit za zdravljenje
pridruzene kroni¢ne vnetne Crevesne bolezni (1).

Od leta 2010 tudi bolnike z AS in PsA spremljamo v
BioRx.si. Trenutno z zaviralci TNF alfa zdravimo 400 bolni-
kov z AS in 200 bolnikov s PsA. Na voljo imamo podatke
za veC kot 1300 bolnikovih let zdravijenja (Preglednica 1).

VASKULITISI ANCA

Granulomatoza s poliangiitisom, mikroskopski poliangiitis
in eozinofilna granulomatoza s poliangiitisom so sistemski
vaskulitisi s prisotnostjo protiteles proti citoplazmi nevtro-
filcev (ANCA). Njihova pojavnost je priblizno 20 primerov
na milijon prebivalcev na leto. Pred dostopnostjo glukokor-
tikoidov in imunomodulirajocih in citotoksi¢nih zdravil so
bile te bolezni neozdravljive in so hitro privedle do odpovedi
vitalnih organov in smrti.

Zdravlienje teh bolezni naCrtujemo v dveh stopnjah. Prva
je indukcija remisije, ki smo jo doslej skusali doseci z viso-
kimi odmerki glukokortikoidov v kombinaciji s ciklofosfami-
dom; druga stopnja pa je vzdrzevanje remisije za kar
navadno uporabimo nizke odmerke glukokortikoidov in
imunomodulirajoCa zdravila kot so metotreksat in azatio-
prin. Dolgotrajno zdravljenje z glukokortikoidi ima Stevilne
nezelene ucinke. Tudi ciklofosfamid je povezan s Stevilnimi
nezelenimi ucinki kot so vznik malignomov, neplodnost in
izpostavljenost okuzbam (5).

Nedavno je bilo dokazano, da je za indukcijo remisije rituk-
simab v kombinaciji z glukokortikoidi, katerih odmerek hitro
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zmanjSujemo in jih po pol leta tudi ukinemo, primerljivo
ucinkovit kot kombinacija glukokortikoidov in ciklofosfa-
mida. Ucinkovit je tudi za indukcijo remisije pri bolnikih z
relapsom bolezni po indukciji remisije s ciklofosfamidom.
Po indukciji remisije z rituksimabom je do relapsa bolezni
prislo v povprecju 18 mesecev po zaCetku zdravljenja. Tudi
relaps bolezni odgovori na zdravljenje z rituksimabom.
Zaenkrat Se ni doreceno, kako rituksimab uporabiti za
vzdrzevanije remisije. Nekateri predlagajo redne aplikacije
nizkin odmerkov rituksimaba v polletnih razmikih. Eden
glavnih zadrzkov je skrb zaradi (dasiravno iziemno redkih)
primerov neozdravljive PML (6, 7).

V Sloveniji za indukcijo remisije pri bolnikin z novo odkrito
boleznijo uporabimo kombinacijo glukokortikoidov in me-
sec¢nih pulzov ciklofosfamida kot to priporo¢ajo smernice
EULAR (5). Pri bolnikih, pri katerih indukcija remisije s ciklo-
fosfamidom ni bila uspe$na oziroma ni bila izvedijiva zaradi
zapletov, kot so npr. sistemske okuzbe, ter pri tistih bolnikih,
pri katerih je prislo do relapsa bolezni po indukcijskem zdra-
vlienju s ciklofosfamidom, uporabimo rituksimab. Za vzdrze-
vanje remisije rituksimab nato redno apliciramo na pol leta
v zmanjSanem odmerku, ¢e za to ni kontraindikacij.

UPORABA BIOLOSKIH
ZDRAVIL BREZ URADNE
INDIKACIJE

Sistemski lupus eritematozus

SLE je prototip sistemske avtoimunske vezivno-tkivne bo-
lezni, ki najpogosteje prizadene zenske v rodni dobi. V ZDA
je prevalenca okoli 0,1 %. Bolezen ima zelo pestro klini€éno
sliko. Eden najresnejSih zapletov je vnetje ledvic, ki lahko
vodi v kon¢no ledviéno odpoved. Trenutno za indukcijo re-
misije uporabljamo glukokortikoide v kombinaciji s ciklo-
fosfamidom ali mikofenolat mofetilom. Kadar bolezni s temi
zdravili ne zaustavimo lahko poskusimo z zdravljenjem z ri-
tuksimabom za katerega imamo spodbudne podatke o
ucinkovitosti iz odprtih, opazovalnih raziskav, randomizirani
dvojno slepi klini¢ni raziskavi EXPLORER in LUNAR pa me-
Ceta dvom na ucinkovitost tega zdravila pri tej indikaciji.
Kritiki teh raziskav menijo, da razlike ni bilo mogoce zaznati,
ker sta obe skupini prejemali visoke odmerke glukokorti-
koidov in dodatnih znano ucinkovitih imunosupresivnih
zdravil. EULAR v zadnjih smernicah priporo¢a uporabo ri-
tuksimaba v primeru, da indukcija remisije s citotoksicnimi
ali imunosupresivnimi zdravili ni u¢inkovita (8).

Po 50 letih je ameriSki Food and Drug Administration (FDA)
odobril uporabo novega zdravila za zdravljenje SLE, ki je
zmerno do visoko aktiven kljub klasi¢ni terapiji. Gre za za-
viralec aktivacije limfocitov B belimumab, ki trenutno v Slo-
veniji ni na voljo. Zdravilo ni indicirano za zdravljenje
lupusnega nefritisa. Njegovo mesto v terapevtski orozarni
trenutno Se ni jasno dolo¢eno (9).

Ostale bolezni

Za zdravljenje zunaj Zleznih zapletov Sjégrenovega sin-
droma kot so vaskulitis, nevropatija, glomerulonefritis in ar-
trtis; refraktarnega polimiozitisa; intersticijske prizadetosti
pliu¢ v sklopu sistemskih vezivno tkivnih bolezni (npr. difu-
zne kozne oblike sistemske skleroze, MCTD) lahko posku-
simo zdravljenje z rituksimabom (1).

Refraktartni Takayasujev arteritis nekateri skusajo zdraviti z
infliksimabom, nekateri pa so uspesno uporabili tudi rituk-
simab. Za zdravljenje refraktarnega krioglobulinemicnega
vaskulitisa s prizadetostjo notranjinh organov in Ziv€evja se
je zelo izkazal rituksimab. Bolnike z Behcgetovim sindro-
mom z vid ogrozajo¢im panuveitisom ali tiste z Zivljenje
ogrozajo¢im meningoencefalitisom praviloma zdravimo z
visokimi odmerki glukokortikoidov in adalimumatbom ali inf-
liksimabom (1).

Bolnike s Stillovo boleznijo odraslih, ki ne odgovorijo na
zdravljenje z glukokortikoidi in metotreksatom, uspesno
zdravimo z anakinro in tocilizumabom, pri nekaterih bolni-
kih pa smo uspesni tudi z zaviralci TNF alfa (1).

ALI STE VEDELI?

e Revmatoidni artritis in spondiloartritise rutinsko zdra-
vimo z bioloskimi zdravili, ¢e poskus zdravijenja s sin-
teznimi imunomodulirajodimi zdravili ni uspesen.

e Rituksimab je bil nedavno registriran za zdravljenje
vaskulitisov ANCA.

e UCinkovitost in varnost zdravljenja pri bolnikih z rev-
matoidnim artritisom, ankilozirajocim spondilitisom
ali psoriaticnim artritisom, ki prejemajo bioloska zdra-
vila, spremljamo v nacionalnem registru BioRx.si.
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UPORABA BIOLOSKIH ZDRAVIL V REVMATOLOGIJI

SKLEP

Nova patofizioloSka spoznanja o delovanju imunskega si-
stema in njegove vloge pri patogenezi revmaticnih bolezni
ter napredek mikrobioloskih tehnik je omogodil razvoj tar-
¢nih bioloskih zdravil usmerjenih proti posameznim posred-
nikom vnetja ali doloCeni podpopulacij celic imunskega
sistema. V zadnjem desetletju imamo tako na voljo zelo
ucinkovita, po dostopnih podatkih precej varna zdravila, ki
jih uporabliamo predvsem za zdravljenje razlicnih revmati-
¢nih bolezni, ¢e klasi¢na sintezna protivnetna, imunomo-
dulirajoCa in citotoksi¢na zdravila niso zadosti ucinkovita,
ali zdravljenje z njimi spremljajo nesprejemljivi nezeleni
uginki. Sirgo uporabo biologkih zdravil nedvomno omejuje
njihova visoka cena, pa tudi negotovost o morebitnih po-
sledicah dolgotrajne uporabe teh zdravil, ki je najveckrat
potrebna za vzdrzevanje remisije ali nizke aktivnosti bolezni,
saj tudi s temi zdravili kroni¢nih revmatic¢nih bolezni ne
ozdravimo.
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