Osteoartritis —
pravim koracima ka optimalnom poboljSanju pacijenata

Pimof. dieF milija D u biRika nilSssReaes D 0 p o V.ic

" & - —



Sta je osteoartritis?

« ViSe razlic¢itih definicija

,OA  kolena

opterecenju i/ili funkcionalna ogranicenja.

karakterise  bol  pri

To je cesto kompleksno oboljenje zgloba u

kome postoji lokalni gubitak hrskavice,
formiranje nove kosti i zahvacenost svih
zblobnih struktura. Strukturalne promene
se u klasi¢nim

ogledaju radiografskim

Znacima“

Osteoartritis je bolest celog zgloba

Muscle

Tendons/
ligaments

Cartilage
Meniscus
Synovium

Synovial fiuid

Capsule

Bone

a Normal

b Osteoarthritis

Weakened and
frayed tendons/
ligaments, muscles

Episodically inflamed
synovium

Reduced viscosity
of synovial fluid
Fibrillated/destroyed
carlilage

Bony outgrowths
(osteophytes

Frayed, cracked
MENISCUS
Ihickened capsule



Epidemiologija OA

Osteoartritis pogada 240 mil. ljudi Sirom sveta

~ 10% muSkaraca 118% Zena>60 god.
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Osteoarthritis Researcnociety International. Osteoarthritis: A Serious Disease.
ite‘oarthritis Research Society International; 2016. pp. 1-103.
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e Incidencija OA raste sa godinama sve do ~ 80 god. kada dolazi do pada

e VVeca incidencija kod Zena, narocito nakon 50.godine

Oliveria S, et al. 1995



Etiologija i faktori rizika za nastanak OA

Sistemski faktori: Spoljasnji faktori koji
;' ZOId' Lokalni faktori deluju na zglob:

. Godine .
3. Etnicka pripadnost 1. Prevt.fjodna povreda 1. G.o!:j\znost | |
4. Hormonski status | 2. MISi¢na slabost 2. RiziCne aktivnsti

5. Genetski faktori 3. Deformitet zgloba e Sport i fizicke aktivnost
. Kostana gustina (prekomerno bavljenje)
7. Nutricioni faktori

e Radni Cinioci
(npr. poljoprivreda)

6
(vit Ci D su zastitni)
8

7apalienie

ogucnost intervenisanja
u smislu prevencije
progresije

Garstand S. et al. 2006, Zhang Y et al. 2010, Woolf et al. 2003



Patogeneza OA
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EULAR: glavne komponente dijagnoze OA
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FAKTORI RIZIKA
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ZNACI RADIOGBASKE PROMENE
e Krepitacije ® Osteofit
> " . | ® SuZenje zglobnog prostora
 Ogranicen obim pokresta e Subhondralna skleroza
e KosStano uvedanje e Subhondralne ciste

OSTEOARTRITIS
/Izraien

Blag

Umeren Zhang W et al., 2010



EULAR

> 50 godine
Simptomi

Bol u kolenu
Bez jutarnje ukocenosti ili < 30 min

Funkcionalno ograniéenje

Klinicki znaci

Krepitacije

Ogranicenje obima pokreta

KoStano uvecanje

Palpatorna osetljivost kostanih margina

Ne palpira se lokalno poveéanje temperature

EULAR
® obavezni kriterijumi

ACR

® obavezni kriterijumi + >3 ili viSe od o kriterijuma

vs ACR

EULAR ACR
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Hunter DJ, 2019



Terapija osteoartritisa

NEFARMAKOLOSKE
MERE

FARMAKOLOSKE
MERE

Bruyere O et al., 2019







Informacija + edukacija pacijenta
Priroda i toku bolesti
Ciljevi lecenja
Promena zivotnih navika
Smanjenje aktivnosti koje
opterecuju zglob
Redukcija T.T. kod prekomerne
tezine
min. 5% tokom 6 meseci obezbedjuje

simptomatski efekat (veci efekat na
funkciju nego na bol)

10% redukcije telesne tezine
obezbedjuje znacaj simptomatski efekat
i utice na poboljsanje kvaliteta
hrskavice

Bruyere O et al. 2014, 2019



Optimalni rezim doziranjai\

progresije opterecenja nije

jasno definisan /

Savetuje se povecanje
intenziteta i/ili trajanje vezbi

tokom vremena -

ZnacCajan gubitak telesne tezine kod pacijenata
sa povecanim indeksa telesne mase

pre zapocinjanja vezbi sa aksijaninim
optere¢enjem

Bruyere O et al. 2014, 2019,
Brosseau L et al. 2011

Za osteoartritis donih ekstremiteta eksperti savetuje se kombinovani program:
vezbe jaGanja + lagani aerobni trening (hodanje, biciklizam, plivanje, aqua
aerobik)+ vezbe fleksibilnosti/obima pokreta



SVE STARIJE OSOBE SMEJU DA VEZBAJU SEM:

Apsolutne kontraindikacije:
* Nekontrolisane aritmije
* AV blok Il stepena
» Skoradnje EKG promise
» Akutna sr€ana insuficijencija

* Relative kontraindikacije
» Kardiomiopatije
 Valvularno sréano oboljenje
» LoSe kontrolisan TA
* Nekontrolisana meabolicka oboljenja

American Geriatrics Society Panel on Exercise and Osteoarthritis. Exercise prescription for older adults with os



Uvek u suprotnoj
ruci!

Ne konzistentni dokazi za varus/valgus ortoze,
uloske sa medijalnim ili lateralnim pojacanjem

Jaki dokazi samo za ortozu kod

artroze korena palca Sake
Kolasinski Sh L et al. 2020
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FARMAKOLOSKE MERE



BASIC PRINCIPLE AND CORE SET

daliti, PRS-

ion of tr

Comb
[ therapies is strongly recommended

p logical and phar

=

- Weight loss if overweight

l Core set: - Information /Education

- Exercise program (aerobic, strengthening)

STEP 1: Background treatment

if symptomatic

- (Paracetamol on a regular basis)
OR

- Chronic SYSADOA: prescription glucosamine
sulfate and/or chondroitin sulfate + as

needed paracetamol

if still symptomatic ADD

- Topical NSAIDs

- (Topical capsaicin)

STEP 2: Advanced pharmacological management in the persistent symptomatic patient

N

Referral to physical therapist

if needed
(to control malalignment)

- Knee braces
- (Insoles)

'

for:

if symptomatic ADTTION at any time

Walking aids
Thermal agents
Manual therapy
Patellar taping
Chinese acupuncture

WREELENS

TENS
4

if still or severely symptomatic

ESCEO ALGORITAM

- Intermittent or continuous (longer cycles) oral NSAIDs

| NORMAL GIRISK

- Non selective NSAID
with PPI

- Cox-2 selective NSAID
(consider PPI)

INCREASED GI RISK*
- Cox-2 selective NSAID
with PPI
- Avoid non-selective NSAIDs

INCREASED CV RISK

- Prefer naproxen

- Avoid high-dose diclofenac and
ibuprofen (if on low-dose aspirin)

- Caution with other non-selective NSAIDs

- Avoid Cox-2 selective NSAIDs

INCREASED RENAL RISK
- Avoid NSAIDst

tWith glomerular filtration ra:

ifin
te <30 cc/min; caution in other cases

if still symptomatic

- Intraarticular hyaluronate
- Intraarticular corticosteroids

STEP 3: Last pharmacological attempts

v

- Short-term weak opioids
- Duloxetine

- Total joint replacement
- (Unicompartmental knee replacement)

- Opioid analgesics

Bruyere O. et al, 2019
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SVAKI KORAK JE VAZAN



STEP 1: Background treatment

if symptomatic Referral to physical therapist for:
r if needed
7 : ~N (to control malalignment)
- (Paracetamol on a regular basis)
OR
- Chronic SYSADOA: prescription glucosamine . K b
sulfate and/or chondroitin sulfate + as ) (“:'eel r)aces
_ needed paracetamol ) SeS

. .

if still symptomatic ADD

‘ if symptomatic ADTTION at any time
- Topical NSAIDs (v Walking aids B
(OR) v Thermal agents
- (Topical capsaicin) v Manual therapy
v’ Patellar taping
v"  Chinese acupuncture
v" TENS
. J

N /



Paracetamol se moze savetovati
samo u dozi < 3g/dan kao
kratkoro€no analgetsko resSenje uz
hronicnu terapiju Simptomatskim
sporodeluju¢im lekovima Za
osteoartritis.




Od simptomatskih sporodelujucih lekova ESCEO preporucCuje samo:

glukozaminsulfat i/ili hondroitin sulfat

strukturno —modifikujuci + simptom — modifikujuci efekti

Nedovoljno dokaza za ostale simptomatske sporodelujuce lekove (npr.
avokado-soja, diacerin)

Bruyere O. et al., 2014
Kahan A. et al., 2009




Topikalni NSAIL

ESCEO savetuje topikalne NSAIL

kao povremenu dodatnu terapijsku
. meru u okviru koraka 1 kod

If st symptomatic ADD pacijenata koji uprkos sprovedenoj

'l osnovnoj th i dalje imaju simptome,

. Topical NSAIDs a pre uvodjenja sistemske th NSAIL
(OR)
- (Topical capsaicin)




Seminars in Arthrids and Rheumatism 45 (2006) S18-521

Contents lists available at ScienceDirect

Seminars in Arthritis and Rheumatism

journal homepage: www.elsevier.com/locate/semarthrit

Efficacy and safety of topical NSAIDs in the management of
osteoarthritis: Evidence from real-life setting trials and surveys

-

@ Crosshiark

Francois Rannou, MD, PhD**, Jean-Pierre Pelletier, MD", Johanne Martel-Pelletier, PhD"

e Topikalni NSAIL imaju slicnu efikasnost kao oralni NSAIL i prednost u smislu boljeg
odnosa rizik:korist.

* Topikalni NSAIL mogu biti preferisani terapijski nacin leCenja, narocito kod pacijenata sa
OA >75 godina, kod onih sa komorbiditetima ili povecanim rizikom od KVS, GIT ili
renalnih nezeljenih dejstava.




STEP 2: Advanced pharmacological management in the persistent symptomatic patient

if still or severely symptomatic

NORMAL GI RISK INCREASED GI RISK*

« Non selective NSAID « Cox-2 selective NSAID
with PPI with PPI

- Cox-2 selective NSAID = Avoid non-selective NSAIDs
(consider PPI)

\VVIM glomerular filtration rate <30 c¢/min; caution in other cases

T e e

INCREASED CV RISK

- Prefer naproxen

- Avoid high-dose diclofenac and
ibuprofen (if on low-dose aspirin)

- Caution with other non-selective NSAIDs

- Avoid Cox-2 selective NSAIDs

INCREASED RENAL RISK

« Avoid NSAIDs?

- Intermittent or continuous (longer cycles) oral NSAIDs

v

if still symptomatic

- Intraarticular hyaluronate
- Intraarticular corticosteroids




Na 1. mestu voditi racuna o
GIT i KVS riziku

Pri izboru NSAIL na 1.mestu
treba voditi racuna o
bezbednosti pacijenta

STEP 2: Advanced pharmacological management in the persistent symptomatic patient

if still or severely symptomatic

- Pevremene ili konstantno (u duzem periodu) oralno uzimanje NSAIL-a

Normalan Gl rizik

- Mesalektivni NSAIL sa
IPP-om

- COX2 selektivni NSAI
{razmotriti IPP)

Poveéan Gl rizik*

- Q0 2 selektivni NSAIL
sa IPP-om

- zbegavati nesalektivni
NSAIL

Poveéan CV rizik

- Najbolje naproksan

- lzbegavati visoke doze diklofenaka i ibuprofena
ako su na niskim dozama acetilsaliciling kiseline

- Oprezno =a drugim neselektivini NSAIL-ima

- zbegavati COX2 salektivne NSAIL-a

Poveéan
bubrezni rizik

- lzbegavati NSAILT

* Uklju€ujuéiiniske doze scetilsalicing kiseline
T Saglormeru larnorm fitacijom <20 oo'min; oprez i u drugim slugajevima

if still symftomat'ic

- Intraarticular hyaluronate
- Intraarticular corticosteroids

ehanizam dejstva: inhibicija ciklooksigenaz
odgovornog za sintezu tromboksana i
prostaglandina =

ntiinflamatorno + analgetsko destvo




Intraartikularna th kod osteoartritisa

Ukoliko pacijenti
nakon primene
NSAIL i dalje imaju
- Intraartikularna primena kortikosteroidi simpotme
« brzo, ali kratko dejstvo
« 1-3 ned.
- Intraartikularna primena hijaluronske kis.:

 Mehahizam dejstva:
* Viskosuplementacija
* Viskoindukcija
 QOdlozeno i dugorocno dejstvo (6 mes. nakon terapije)

/

* Povoljni efekti [A primene HK na bol i funkciju



Intraartikularne injekcije hijaluronske kiselin  (HK)
obezbeduju smanjenu udruzenu upotrebu analgetika

do 50%, i odlazu potrebu za ugradnjom totalne proteze’
kolena za oko 2 god. \

ESCEO savetuje intraartkularnu primenu HK kod}
pacijenata sa OA kolena sa blagim — umerenim| |
oboljenjem, kao i kod pacijenata sa tezim oboljenjem
kod kojih je hirurgija TPK kontraindikovana ili koji zele

da odloze hirursko lecenje




STEP 3: Last pharmacological attempts
v

- Short-term weak opioids
- Duloxetine

e Kratkotrajna upotreba slabih opioida
e Efikasnost tramadola na bol i funkciju mala, ali znacajna
e Nezeljena dejstva retka
e Treba ih koristi sa paznjom.

e Antidepresivi
e Kod hroni¢nih bolnih sindroma

e Duloksetin u dve kratkotrajne studije u odnosu na placebo i kod
neuspeha NSAIL, efikasan,

e Potrebna dugotrajna studija.



Da li moZzemo razmisljati i o drugim suplementima?

Hidrolizovani kolagen ima

pozitivan

kratkorocni

srednjeroCni  uticaj
smanjenje bola

[
na

Suppiements iriai{s) _ioiai NO. SiiD {95% Ci) ()
Short term Favors | Favors
supplements; placebo
Vitamin E 1 77 0.01 (-0.44 to 0.45) 0 ;
Bromelain 1 32 -0.05 (-0.75 to 0.64) 0 :
Glucosamine 10 1046 -0.28 (-0.52 to -0.04) 69 -..'
Willow bark extract 2 162 -0.29 (-0.62 to 0.04) 12 _..'
Chondroitin 9 1822 -0.34 (-0.49 to -0.19) 51 .
Artemisia annua extract 1 39 -0.37 (-1.03 to 0.29) 0 _.-_
Green-lipped mussel extract 1 80 -0.37 (-0.81 to 0.08) 0 _.-“
Diacerein 4 427 -0.44 (-0.63 to -0.24) 0 ‘-‘
Methylsulfonylmethane 3 148 -0.47(-0.80 to -0.14) 0 '.'
Avocado/soybean unsaponifiables 2 404 -0.57 (-0.95t0 -0.19) 69 -."
Undenatured type Il collagen 1 107 -0.67 (-1.01 to -0.33) 0 '."'
L-carnitine 1 69 -0.96 (-1.46t0-0.46) 0 -—l—
Curcumin 2 75 119(-1.93t0-045) 55 —a—
Pycnogenol 2 182 -1.21 (-1.53 t0 -0.89) 0 - :
Boswellia serrata extract 3 186 -1.61(-210t0-1.13) 47 —-
Curcuma longa extract 1 58 -1.63 (-2.22t0 -1.03) 0 —.
i i 1 33 -1 5 X |
( Collagen hydrolysate 1 58 -1.81(-2.44t0-1.18) 0 —— i
Overall 46 5005 -0.53(-0.61t0-0.46) 78 L
Medium term E
Vitamin E 1 72 0.44 (-0.03 t0 0.91) 0 —
Glucosamine 3 1041 -0.01 (-0.22 t0 0.19) 59 : -
Diacerein 1 480 -0.25 (-0.46 to -0.05) 0 --
Chondroitin 8 1937 -0.26 (-0.47 to -0.05) 75 ‘.*
Collagen hydrolysate 2 237 -0.28 (-0.54 t0 -0.02) 0 i
C ean unsaponifaples 1 162 -0.45(-0.7710-0°14) 0
Undenatured type Il collagen 1 107 -0.77 (-1.16 t0-0.38) -
Green-lipped mussel extract 1 67 -1.12(-1.63t0-0.60) 0 ——
Overall 18 4103 -0.26 (-0.35t0-0.16) 73 L 2
Long term
Vitamin E 1 117 0.23 (-0.14 t0 0.59) 0
Avocado/soybean unsaponifiables 2 508 0.04 (-0.14 to 0.21) 0
Diacerein 1 493 0.00 (-0.18 t0 0.18) 0
Collagen hydrolysate 1 29 -0.11 (-0.84 to 0.62) 0
Glucosamine 4 939 -0.17 (-0.30 to -0.04) 0
Chondroitin 4 1009 -0.18 (-0.41 to 0.05) 53 'i."
Vitamin D 4 1136 -0.19(-0.31t0-0.06) 9 =l
Overall 17 4231 -0.11 (-0.17 to -0.04) 29 L
-4.00 2,00 0.00 2.0¢
SMN (9504 CN
— T

Xiaogian Liu et al. Br J Sports Med 2018;52:167-175



Risk of having any adverse effects with supplements compared with placebo.

Events / Total Risk Ratio
Supplements Treated Control (95% CI) 12, % More Adverse More Adverse
Events With Events With
Adverse effects (any) Placebo Supplements
Diacerein 596 / 768 347 /1532 1.3(1.1t0 1.6) 0 B
Bromelain 15 /24 13723 1.1(0.7to0 1.8) 0
Artemisia annua extract 15728 7714 1.1 (0.6 t0 2.0) 0
Chondroitin 134 /310 129 /317 1.1(0.9tc 1.4) 0
Methylsulfonylmethane 21725 19725 1.1(0.8to 1.5) 0
Avocado/soybean unsaponifiables 291 /610 270 /537 1.0(1.0to1.1) 0
Vitamin D 47 173 46 /73 1.0(0.8t01.3) 25
Collagen hydrolysate 13715 13715 1.0(0.8t01.3) 0
Curcuma longa extract 2/30 2/30 1.0 (0.2 to0 6.6) 0
Glucosamine 307 /767 304 /776 1.0(0.9to1.1) 75
Willow bark extract 35782 36 /80 0.9(0.7t01.3) 0
Boswellia serrata extract 2/68 2/49 0.7 (0.1t0 4.8) 0 o
Overall 1478 /2800 1187 /2471 1.0(1.0to 1.1) 20
I 1
0.1 1 10
Risk Ratin (95% CI\
L ———— e

Xiaoqian Liu et al. Br J Sports Med 2018;52:167-175




HIRURSKO LECENJE

Indikacije

-znacajan bol u kolenu sa
funkcionalnim
ostecenjem

-znacajna progresija na Ro
snimku

-neuspesno neop. lecenje
(3-6 meseci)




Artroskopija

Osteotomije

Parcijalna aloartroplastike
Totalna artroplastika




/IVOT JE POKRET



