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Sažetak
S obzirom na ulogu citokina u reumatoidnom 

atritisu sve se više razmatra opravdanost primjene an-
ti-TNFα već u ranom stadiju agresivnog oblika bolesti. 

Studije o primjeni etanercepta u ranom stadiju bolesti 
upućuju na održani učinak i smanjenje radioloških pro-
mjena te značajno poboljšanje kvalitete života.
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Summary
Regarding to the role of cytokines in ethiology of 

rheumatoid arthritis, the treatment with anti-TNFα is co-
ming to be reasonable in early aggressive rheumatoid arthri-

tis. Studies of etanercept in early stage of disease indicate 
the sustained effi cacy and decreased rate of radiographic 
progression with signiffi cant improvement of life quality.

Key words
rheumatoid arthritis, anti-TNFα, etanercept

U bolesnika s reumatoidnim artritisom (RA) pro-
upalni citokin tumor nekrotizirajući faktor (TNFα) ima 
značajnu ulogu u poticanju upalnih zbivanja u sinoviji 
(1). Ova upala u konačnici vodi prema uznapredovanom 
uništavanju hrskavice i kosti. Sadašnji pristup liječenju 
reumatske bolesti kojeg je cilj redukcija biološki aktiv-
nog TNFα pokazao se klinički opravdanim (2,3).

Liječenje anti-TNFα lijekovima nije samo smanji-
lo simptome bolesti već je značajno reduciralo i radio-
loške pokazatelje bolesti, a još bolji rezultati liječenja su 
potvrđeni pri usporednoj primjeni metotreksata (2,3).

Etanercept je prvi anticitokinski pripravak koji 
se pokazao učinkovit u liječenju reumatoidnog artriti-
sa. Radi se o proteinu proizvedenom fuzijom rekombi-
nantne DNK kojeg sačinjava ekstracelularni vezni pro-
tein za domenu tumor nekrotizirajućeg faktora-α i kon-
stantni dio ljudske IgG molekule.

To je u biti humani solubilni p75 TNF fuzij-
ski proteinski receptor koji veže i neutralizira TNF i 
limfotoksin-α.

Najčešće nuspojave vezane za etanercept su lo-
kalne reakcije na mjestu uboda, glavobolje i blagi simp-
tomi od strane gornjeg respiratornog trakta. Shakoor i 

sur. su opisali i pojavu lupusa izazvanog lijekovima ti-
jekom liječenja etanerceptom (4).

Uočeno je da monoterapija etanerceptom u bole-
snika s ranim oblikom RA polučuje brz i značajan kli-
nički opravak koji se održava duže od dvije godine. Ge-
novese i suradnici su pratili Sharp score nakon dvije go-
dine liječenja i utvrdili značajno usporenje radioloških 
promjena u isporedbi sa samim metotreksatom (5).

Parametri radiološke progresije određuju se us-
poredbom bazičnog statusa sa skorom erozija i suženja 
zglobnih prostora. Isti autor evaluira sigurnost, učinko-
vitost i radiološku progresiju u bolesnika s ranim reu-
matoidnim artritisom koji su duže vremena na terapiji 
etanerceptom (6).

Učestalost ozbiljnih infekcija u skupini od 359 
bolesnika liječenih etanerceptom manja je nego što su 
Doran i sur. istražili u bolesnika s RA u usporedbi s kon-
trolama. Nije bilo izvješća o tuberkulozi, histoplazmozi, 
listeriozi ili drugim oportunističkim infekcijama (7).

Broj neoplazija je bio unutar očekivanog broja opće 
populaciji uz isključenje limfoma. Iako je prepoznato da RA 
bolesnici imaju veću incidenciju limfoma od opće popula-
cije ostaje pitanje koliko je stupanj bolesti ili način liječe-
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nja povezan s pojavom limfoma (8). Uzročna veza liječe-
nja metotreksatom ili anti-TNFα-om i javljanja limfoma još 
nije dokazana. Premda je uočena diskretno veća učestalost 
limfoma u bolesnika liječenih anti-TNFα-om nema značaj-
nih razlika od učestalosti u općoj populaciji (8).

Pri dugotrajnoj terapiji etanerceptom potvrđeno 
je poboljšanje parametra aktivnosti bolesti kroz praće-
nje ACR-a, DAS 28, CRP-a (6).

Pri primjeni etanercepta bolesnici koji su u počet-
ku liječeni metotreksatom i kortikosteroidima postupno 
su smanjivali dozu kortikosteroida do isključenja, tako-
đer je kod nekih isključen i metotreksat bez negativnog 
učinka na tijek bolesti.

Premda pojedine studije upućuju da je metotrek-
sat u kombinaciji s etanerceptom učinkovitiji od samog 

etanercepta u liječenju RA, smanjenje ili isključenje me-
totreksata važni su za osobe koje ga ne podnose (3). Izo-
stavljanje kortikosteroida iz terapije je značajno radi nji-
hovih nuspojava naročito pri dugotrajnoj primjeni.

Liječenja RA ne smije biti usmjereno isključivo 
na zglobne manifestacije. Pored prevencije serioznih 
promjena strukture zgloba valja kontrolirati i sistem-
ske manifestacije poput kardiovaskularnih koje su če-
sto povezane i s dugotrajnom primjenom kortikostero-
ida ili nesteroidnih antireumatika.

Iako dosadašnji stavovi upućuju na primjenu an-
ti-TNFα u RA tek nakon neuspjeha klasične DMARD 
terapije, na osnovu dosadašnjih izvješća i s obzirom na 
prirodu bolesti valja razmotriti opravdanost primjene 
anti-TNFα već u ranom stadiju bolesti.
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