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Prehled sdéleni

e GLP-1 agonisté a revmaticka onemocnéni
* Monitorovani toxicity léCby

* Nova lécebna metoda

* Novinky s B-deplecni terapii

e Staré i nové léky pro vzacna onemocnéni



GLP-1 RA snizuji incidenci vybranych
revmatickych onemocnéni

* kohortova studie na databazi TriNetX, propensity-score matching 1:1
e 217 302 + 217 302 pacientt |é¢enych GLP-1 RA vs. DPP-4i - sledovani 1 rok od zahajeni terapie

* Primarni cil: incidence vybranych revmatickych onemocnéni.

Table 2. Mortality and incidences of rheumatic disease among patients with GLP-1RA vs DPP-4i group
GLP1-RA Group DPP4i Group
Out Hazard Ratio (Cl P-value (log
vicomes Cases with Patient Incidence rates Cases with Patient Incidence rates 95%) rank)
Number at (per 1000 Number at (per 1000
outcome . _ outcome . .
Risk patient-years) Risk patient-years)
Rheumatoid arthritis 485 217,302 223 542 217,302 249 0.87 (0.77, 0.98) 0.026
Gout 1,827 217,302 a4 2,157 217,302 9.92 0.82 (0.77, 0.87) <0.001
SLE a3 217,302 0.42 103 217,302 0.49 0.87 (0.68, 1.16) 0.362
Ankylosing spondylitis 59 217,302 0.27 46 217,302 0.21 1.24 (0.84, 1.83) 0.261
Scleroderma 21 217,302 0.09 23 217,302 0.1 0.88 (0.49, 1.60) 0.683
Psoriatic arthritis 78 217,302 0.35 64 217,302 0.29 1.18 {0.85, 1.64) 0.316
Osteoarthritis 11,700 217,302 53.84 12,367 217,302 56.91 0.91 (0.89, 0.94) =0.001

Podavani GLP-1 agonistu je u diabetikd spojeno s nizSim rizikem revmatoidni artritidy, dny a

osteoartrézy oproti DPP-4 inhibitorum. Studie podporuje mozné protizanétlivé a metabolické
benefity GLP-1 RA v kontextu muskuloskeletalnich onemocneéni.

Ibis B, et al. Arthritis Rheumatol. 2025; 77 (suppl 9).



Bezpecnost GLP-1 RA vs. SGLT2i
u diabetiku s artritidou

* retrospektivni kohorta z databaze TriNetX - pacienti s T2DM + zanétlivou polyartritidou
» 2 838 vs. 2 838 pacientl - propensity-score matching; sledovani po dobu 5 let

* hodnocena: hypoglykémie, infekce, sepse, AKI

Sepse: ™ 8.1% vs. 5.9%, HR 1.61
AKI: ™ 16.9% vs. 13.6%, HR 1.37
Hypoglykémie: ™ 1.8%vs. 1.1%, HR 1.59
Bakteriémie: ™ 3.4% vs. 2.4%, HR 1.63
ARDS: ™ 11.0% vs. 6.7%, HR 1.70
Endokarditida: ™ 3.8% vs. 2.9%, HR 1.48
Pneumonie: beze zmény

U diabetikti se zanétlivou artritidou maji GLP-1 RA niZzSi riziko zavaznych infekci, AKI a

hypoglykémie nez SGLT2 inhibitory.

Ajenaghughrure G, et al. Arthritis Rheumatol. 2025; 77 (suppl 9).



Monitorovani toxicity lécby

* kohortova studie 4 774 pacientu s RA lécenych tradicnimi nebo biologickymi DMARDs > 6
mésicu (2008-2020) na 8 revmatologickych pracovistich v Nizozemsku

* hodnocené laboratorni testy: hemoglobin, leukocyty, trombocyty, ALT, eGFR

e primérny veék 60 let, 67 % zen, 60 % anti-CCP pozitivnich

Kumulativni 5leté % abnormalnich / velmi abnormalnich vysledka

Celkova kohorta Hb eGFR Tr Leu ALT
Abnormalni 61 % 39 % 12 % 11 % 7,5%
Velmi abnormalni 5,7 % 11 % 2,3% 0,3% 0,6 %

Revize zdravotnické dokumentace (n = 449 novych velmi

abnormalnich vysledku)
* 3 % objevila se nove, jiné indikace k vysetreni

e 12 % pripad pri¢itdno DMARD jako pravdépodobné pficiné

Ulijn E, et al. Ann Intern Med. 2025 Oct;178(10):1400-1408.
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Implantabilni stimulace vagu — nova moznost

po selhani TNF inhibitoru

e RESET-RA: randomizovana, dvojité zaslepena, sham-kontrolovana
» 242 pacientq, vSichni implantovali neurostimuldtor n. vagus sin.

* Subanalyza: 124 pacientl pouze po TNFi
(1 TNFi 67 %, 2 TNFi 25 %, >3 TNFi 8 %)

* Primarni cil: ACR20 ve 3 mésicich
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Valenzuela G, et al. Arthritis Rheumatol. 2025; 77 (suppl 9).
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UpadaCitinib (JAK]. inhibitor) Vv Iéébé [ EM:AV/FDA schvaleno pro]
obrovskobunécné arteriitidy (GCA) 1écbu GCA v 4/2025

* Faze lll, randomizovana, dvojité zaslepend studie u pacientl s novou nebo relabujici GCA.

 Randomizace 2:1:1 (UPA 15 a 7,5mg + 26tyd. redukce GK vs. placebo + 52tyd. redukce GK)

Primarni cil: udrzeni remise v tydnu 52
(bez priznaku od tydne 12 + adherence k redukci GK).
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» 428 pacientu (70 % noveé vznikla GCA)
UPA 15 mg vs. placebo
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* vyznamne vyssi mira remise

* méné relapst onemocnéni

o

Setrvald remise

mUPA 15 “UPAT7.5 mPBO

* nizsSi spotreba glukokortikoidu

Blockmans D, et al. N Engl J Med. 2025 May 29;392(20):2013-2024.



Vliv redukce glukokortikoidu na riziko infekce
u pacientu s GCA na upadacitinibu

e SELECT-GCA: pacienti s nové vzniklou nebo

zavazné infekce relabujici GCA, vSichni na 220 mg prednisonu/d.
§ 7] =y e hm, = oo Cil: Zhodnotit zavazne infekce, herpes zoster a
. oportunni infekce pfi kombinaci UPA + GC a po
g redukci GC (UPA vs. placebo).
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000 - . davky UPA nizsi riziko zavaznych infekci nez
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o st 12 smimmrm s smnmum wessoso  —» POKIES infekel po vysazeni GK naznacuje
UPA 7.5 mg = 26-week GC-T 6 1.8% (0.0%, 4.5%) 4.0% (<0.1%. 7.7%) 5.2% (0.6%, 9.6%) 6.5% (1.3%. 11.5%) s 7 7 . . o - v 7 - -
UPA 15 mg + 26-week GC-T 12 1.0% (0.0%, 2.3%) 3.2% (0.8%, 5.7%) 5.0% (1.7%,81%)  6.8% (3.0%, 10.4%) Vyrazny p0d|| gIUkOkort|kO|du na |nfekcn|m r|Z|ku.

Buttgereit F, et al. Arthritis Rheumatol. 2025; 77 (suppl 9). Abstract number 0895



Obinutuzumab: glykosilaci upravena humanizovana,

Obinutuzu mab u SLE monoklonalni protilatka typu Il proti CD20
[ FDA schvaleno pro |éCbu ]

 REGENCY: faze lll, randomizovana, dvojité zaslepen3, LN v 10/2025

placebem kontrolovana studie (7/2020-3/2023)
e 271 pacientd s LN tridy llI/IV (+/V)
* UPCr>1aeGFR>30
e Obinutuzumab 1 gi.v.vtydnu O, 2, 24, 26, (50) a 52
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 MMF + prednison (zahajeni 0,5 mg/kg; cil 7,5 mg/den ve
12. tydnu a 5 mg/den ve 24. tydnu) 10
* Primarni cil: kompletni renalni odpovéd (CRR) v tydnu 76 0
_ UP Cr < O 5 CRR at 76wk Death or renal related event
’ m Obinutuzumab = Placebo
— eGFR > 85 % vychozi hodnoty
— bez interkurentnich udalosti Zavainé nezadouci Ucinky (SAE)

* Obinutuzumab 32,4 % vs. placebo 18,2 % (NNH = 8)

Extrenalni ucinky se testuji ve studii faze 11l ALLEGORY +  Nejtastdji: infekce (véetn& COVID-19), neutropenie

Furie RA, et al. N Engl J Med. 2025 Apr 17;392(15):1471-1483.



Sjogren-syndrome-disease (SjD)

nature reviews rheu matO\Ogy https://dol.org/10.1038/541584-025-01268-z

Consensus statement W | Check for updates

2023 International Rome consensus for
the nomenclature of Sjogren disease

Manuel Ramos-Casals'2%¢, Alan N. Baer® %%, Maria del Pilar Brito-Zeréon*, Katherine M. Hammitt ®°, Coralie Bouillot®¢,
Soledad Retamozo’, Alison Mackey®, David Yarowsky®, Breck Turner', Jaime Blanck@'®, Benjamin A. Fisher ® 23,

Esen K. Akpek*, Chiara Baldini®®, Hendrika Bootsma'®, Simon J. Bowman™"*"®, Thomas Dérner®", Leslie Laing®?,

Scott M. Lieberman®, Xavier Mariette?, Stephen C. Pflugfelder®, Vidya Sankar®, Antoni Sis6-Almirall®>%7,

Athanasios G. Tzioufas®?°, Juan-Manuel Anaya®*°, Berkan Armagan™, Michele Bombardieri**, Steven Carsons®,
Salvatore de Vita®**>%° Robert |. Fox ® ¢, Roberto Gerli¥, Roberto Giacomelli***®, Jacques Eric Gottenberg*®,

Gabriela Hernandez-Molina®, Roland Jonsson?, Aike Kruize*?, Seung-Ki Kwok**, Xiaomei Li**, Sara S. McCoy ®“¢,

Wan-Fai Ng**¢, Peter Olsson®®, Maureen Rischmueller®, Alain Saraux®™*®, R. Hal Scofield®*%*, valéria valim®,

Claudio Vitali*, Frederick Vivino™, Marie Wahren-Herlenius ® % & Haralampos M. Moutsopoulos®™ on behalf of the
International Task Force on Nomenclature of Sjégren Disease*

Ramos-Casals M, et al. Nat Rev Rheumatol. 2025 Jul;21(7):426-437.

Termin ,,Sjogrenova nemoc” by mél nahradit oznaceni
»Sjogrentiv syndrom”.

»SjD“ by méla byt pouzivana zkratka pro ,,Sjogrenovu nemoc”.
Oznaceni ,, asociovana” by meélo nahradit pojem ,,sekundarni u
Sjogrenovy nemoci, ktera se vyskytuje spolecné s jinym
systémovym autoimunitnim onemocnénim spliiujicim
klasifikacni kritéria.

Termin Sjogrenova nemoc je preferovan v bézné praxi i klinické
diagnostice, bez rozliSovani na primarni a asociované formy.
Pfesto mUze byt uZite¢né vnimat casté asociace Sjogrenovy
nemoci s jinymi systémovymi autoimunitnimi chorobami pfi
klinickém vysetfeni a rozhodovani o l1écbé.

RozliSeni mezi primdarni a asociovanou Sjégrenovou nemoci se
doporucuje pro védecké studie, aby bylo mozné definovat
homogenni populaci.

Volba pfivlastriovaci nebo nepfrivlasthovaci formy nazvu Sjogren
a rzné pravopisné varianty (o, oe, 6) by méla byt ponechdna
na preferenci jednotlivce nebo ¢asopisu.



lanalumab u Sjogrenovy nemoci

* lanalumab: plné humanni lgG1 mAb, dualni mechanismus
* deplece B-bunék (ADCC)
* blokada BAFF-R = inhibice aktivace a preziti B-bunék

NEPTUNUS-1: ianalumab 300 mg s.c. mésicné vs. placebo

NEPTUNUS-2: ianalumab 300 mg mésicné nebo kazdé 3
mesice vs. placebo

Zakladni lécba (HCQ, MTX, AZA, prednison <10 mg) byla
povolena.

lanalumab je prvni lécbou ve dvou replikovanych studiich
faze lll, ktera prokazala vyznamné snizeni aktivity

onemocnéni (ESSDAI) u Sjogrenovy nemoci, se zlepsSenim
symptomu a dobrou bezpecnosti.

Grader-Beck T, et al. ACR 2025; ABSTRACT NUMBER: LB24
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Dazukibart u dermatomyozitidy

* Faze ll, multicentrickd, dvojité zaslepena, randomizovana placebem kontrolovana studie.
* Dazukibart - selektivni IgG1 protilatka proti IFN-B (150 nebo 600 mg IV kazdé 4 tydny vs placebo).
* Primarni cil: CDASI-A ve 12. tydnu

Kohorta s prevazujicim koznim postizenim Kohorta s prevazujicim svalovym postizenim
5 —_

804 —® Placebo
—- Dazukibart 600 mg

Mean of TIS

Change from baseline in CDASI-A

0 4 8 12

Time (weeks)

Zlepseni pretrvavalo i po vysazeni |éCby (tyden 24).
Probiha studie faze Ill u DM/PM
Fiorentino D, et al. Lancet. 2025 Jan 11;405(10473):137-146. (a také studie fa’ze 1] pro anl:frolumab)



Nerandomilast u autoimunitnich ILD — FIBRONEER-ILD

* Pacienti s progresivni plicni fibrézou (PPF) mimo IPF.

, . . Nerandomilast Nerandomilast

e Subanalyza: autoimunitni ILD (RA, SSc, MCTD...). Placebo 9 mg bid 18 mg bid

(n=99) (n=112) (n=113)
. 7 v 7 v Y 4 v 0
* Primarni cil: zména FVC (mL) v tydnu 52, bezpecnost.
. . v . 2% .50 |

Nerandomilast zpomaluje pokles FVC podobné jako rE

v celé populaci FIBRONEER-ILD a ma prijatelny §§

bezpecnostni profil £ E -100 | { B 64.9

B ‘
Podobna frekvence zdvaznych nezadoucich ucinkd: 33 % u N18 2 Ls0 AR

mg, 32 % u N9 mg, 35 % u placeba. | |

o . Vel [sv v . . o Difference: 45.9 (95% CI: -26.8. 112.6)
Prdjem: 18 mg > 9 mg > placebo (pfiblizné polovina pacientU Relative reduction: 43%

na nerandomilastu + nintedanibu). | |
Difference: 42.2 (95% CI: -24.9, 109.3)
Relative reduction: 39%

n=325

Hoffmann-Vold A, et al. Arthritis Rheumatol. 2025; 77 (suppl 9).
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