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Vadliniju izstradataijs
Latvijas Pediatru reimatologu biedribas vadliniju izstrades darba grupa.

Darba grupas vaditdja

* Profesore Valda Stanévica, Rigas Stradina universitates Pediatrijas katedras profesore bérnu reimatologija, Bernu
kliniskas universitates slimnicas Bérnu slimibu klinika, Latvijas Pediatru reimatologu biedribas prezidente.

Darba grupa

* Dr. Arina Lazareva, bérnu reimatologe, imunologe, B&érnu kliniskas universitates slimnicas B&rnu slimibu klinika.

* Dr. Ruta Santere, bérnu reimatologe, Bérnu kliniskas universitates slimnicas Bérnu slimibu klinikas virsarste.

* Dr. Zane Davidsone, bérnu reimatologe, Bérnu kliniskas universitates slimnicas Bérnu slimibu klinika, Rigas Stradina
universitates Pediatrijas katedra.

Konsultanti

* Profesore Anita Vétra, Rigas Stradina universitates Rehabilitacijas katedra.
* Dr. Dace Bértule, fizioterapeite, Bérnu kliniskas universitates slimnicas Rehabilitacijas klinika.
* Dr. llze Tase, fizikalas un rehabilitacijos medicinas arste, Bérnu kliniskas universitates slimnicas Rehabilitacijas klinika.

Vadliniju merkis un uzdevumi

Vadlinijas ir sistematiski pilnveidojams materidls ar mérki nodro3inat pacientiem ar juvenilu idiopatisku artritu (JIA) agrinu,
pasaules vadlinijam atbilstosu arstésanu, vienotu starptautisku terapijas efektivitates izvértgjumu un dinamisku novérosanu
atbilstosi mUsdienu medicinas prasibam, tadéjadi nodrosinot pilnvértigu dzives kvalitati, novérsot funkcionalas nespéjas/
invaliditates rasanos, iek3gjo organu bojajumu un mirstibu.

Vadliniju uzdevumi:

¢ aktualizet informaciju JIA nelabvéligas gaitas prognozes faktoru un slimibas aktivitates limenu joma;

* sniegt informaciju par JIA diagnostiku laboratoras un vizualas diagnostikas joma;

* aktualizét informaciju par antireimatiskiem medikamentiem, to lietosanas indikacijam, biologisko slimibu modificgjo3o
antireimatisko medikamentu efektivitati un drosumu;

* sniegt ieteikumus vienotai pieejai JIA tipu terapijai un terapijas efektivitates novértéjumam;

* sniegt ieteikumus pacientu dinamiska novérosand un mediciniskaja rehabilitacija.

Paredzamie vadliniju lietotaji

Bérnu reimatologi, reimatologi, pediatri, gimenes (vispargjas prakses) arsti, internisti ka ari internas medicinas rezidenti,
medicinas studenti (ka informativo materidlu apmacibu procesa iervaros).

leguvumi, blakusefekti un riski, kas varétu rasties, ievérojot vadliniju ieteikumus
° ieguvumi

Mediciniskie: pacientu ar JIA terapija un uzraudziba (novéro$ana) atbilstodi msdienu medicinas diagnostikas un terapijas
iesp&jam, novérsot funkciondlas vai palieko3as nespéjas/invaliditdtes rasanos un mirstibu iek$gjo organu bojgjuma dgl.
Socidlie: nodrosinat pilnvérfigu/labu dzives kvalitati - beérnu pilnvérfigu augsanu, atfistibu, macibu procesu un iespéju
piedalities arpusskolas aktivitates.

Finansialie: nodrosinat pamatotu, mérktiecigu un produktivu arstniecibai paredzéto lidzek|u izmantosanu.

* blakusefekti

Zalu nevélamas blakuspardadibas aplikotas vadliniju satura VIl nodalas “JIA arstédana” 1.1.apaksnodala “Nesteroidie
pretiekaisuma lidzekli un tradicionalie SML medikamenti” un 1.2.3. apak$nodala “Biologisko SML lieto3anas iesp&jamas
nevélamas blakusparadibas un taktika to rasanas gadijuma”.
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* riski
Galvenie riski, arstgjot pacientus ar JIA, detalizéti aplokoti vadliniju satura VII nodalas “JIA arstésana” 1.2.2.

apakinodala “Biologisko SML lietosanas droSuma aspekti” un 1.2.3. apaksnodala “Biologisko SML lietosanas
iespéjamas nevélamas blakusparadibas un taktika to rasanas gadijuma”.

Vadliniju piemérosanas mérka grupa

Pacienti vecuma grupd no 2 lidz 18 gadiem ar JIA, diagnosticétu péc Starptautiskas Reimatologu asocidciju ligas (ILAR)
kriterijiem un saskana ar Pasaules Veselibas organizacijas Starptautiskas statistikas slimibu un veselibas problemu
klasifikacijas 10.redakciju:

* MO8 - Juvenilais artrits

* MO08.0 - Juvenilais reimatoidais artrits

* MO08.1 -Juvenilais ankiloz&jo3ais spondilits

* MO08.2 - Juvenilais artrits ar sistémisku sakumu

* M08.3 - Juvenilais (seronegafivs) poliartrits

* M08.4 - Dazu locitavu (pauciartikulars) juvenilais artrits
* MO08.8 - Cita veida juvenilais artrits

* MO08.9 - Neprecizéts juvenilais artrits

* MO9 - Juvenilais artrits citur klasificgtu slimibu d&|

* MO09.0 - Psorigzes juvenilais artrits (L40.5+)

Pieradijumu informacijas avoti un kritériji to izvélei
Kriteriji

* Pieradijumi, kas ieguti vismaz no viena randomizéta kontrolgta péfijuma.

* Pieradijumi, kas iegtti no labi izstradata kontroléta pétijuma bez randomizacijas vai no labi izstradata kohorta vai
gadijumu kontroles analitiska pétijuma, vélams no vairak neka viena centra vai pétniecibas grupas.

* Pieradijumi no ekspertu komitejas zinojumiem vai viedokliem un/vai autorita3u kliniskas pieredzes.

Pieradijumu informacijas avoti

* Ringold S, Weiss PF, et al. 2013 update of the 2011 American College of Rheumatology recommendations for the
treatment of juvenile idiopathic arthritis: recommendations for the medical therapy of children with systemic juvenile
idiopathic arthritis and tuberculosis screening among children receiving biologic medications. ARTHRITIS &

RHEUMATISM Vol. 65 (10) October 2013, pp 2499-2512.[7]

* Dueckers G, Guellac N, Nieheus T, et al; Evidence and consensus based GKJR guidelines for the treatment of juvenile
idiopathic arthrits. Clinical Immunology 2012;142:176-193.[8]

* Furst DE, Keystone EC, Braun J, et al. Updated consensus statement on biological agents for treatment of rheumatic

diseases, 2010. Ann Rheum Dis 2011; 70(Suppl 1):i2-i36.doi:10.1136,/ard.2010.146852. [?]
Vadliniju ieteikumu pieradijumu limenis

Atbilstosi 2010. gada 25. maija MK noteikumiem Nr. 469 ,Kartiba, kada izstrada, izverte, registré un ievied kliniskas
vadlinijas” (turpmak — Noteikumi Nr. 469), ieteikumi arstniecibas personai pamatojami ar konkrétu ieteikumu pieradijumu
[imenu iedalijumu A, B, C un D limenos. Ta ka pieradijumu informacijas avotos rekomendaciju (ieteikumu) pieradijumu

[imeni definéti un apziméti atskirigi, darbagrupa norada pieradijumu informacijas avotu un Noteikumos Nr. 469 defingto
pieradijumu limenu orientéjo3o savstarpéjo atbilstibu (skat.1. tabulu).
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Ringold S, et al. [7] rekomendaicijas definétie ieteikumu pieradijumu limeni un Dueckers G, et al. [8]
vadlinijas definétie pieradijumu [imeni un rekomendaciju kategorijas (pakapes)
un to orient&josa atbilsfiba Noteikumiem Nr. 469

Dueckers G, et al.

Ringold S, ff.f:_l. MK noteikumos Dueck G etal
rekomendaicijas Nr. 469 va‘::ﬁ'c i?c_:: déf?néati.e vadlinijas definétas
definétie ieteikumu definétie ieteikumu adiinil z rekomendaciju
o . = . pieradijumu limeni & L
pieradijumu limeni pieradijumu limeni b kategorijas (pakapes)
A A | A
Pieradijumi ar augstu Pieradijumi, kas iegiti no Ir labi pieradijumi, lai
vismaz viena piendcigi atbalsfitu rekomendacijas

Rekomendacijas balstas vz
randomizétiem kliniskiem ticamibu, kas iegiti vairdkos
pétijumiem (vai konsekventiem infervences veiksanai

uzsaksanas kohortu

labas kvalitates nejausingtos projektéta randomizéta,
kliniskos pé&tijumos, par kontroléta pafijuma
kuriem veikta metaanalize

pétijumiem par prognozi)
B B 1 B
Pieradijumi ar vidgju Pieradijumi, kas ieguti labi Ir gana labi pieradijumi,
lai atbalstitu

izstradatos kontrolétos
pétijumos bez
randomizécijas vai no labi
izstradatiem kohortas vai
gadijumu kontroles

Rekomendacijas balstas vz
nerandomizétiem
kontrolgtiem péfijumiem
(piem&ram, kohortu un
gadijuma - kontroles

rekomendacijas
intervences veikdanai

ticamibu, kas iegiti
atsevidkos labas kvalitates
nejauiinatos kliniskos
pétijumos vai metaanalizé
par vairakiem labi

péfijumi) vai randomizéto ar v em lal

klinisko pétijumu organizétiem péfijumiem ar analitiskiem p&tijumiem,
ekstrapolgsanu kontroles grupu vélams no vairdk neka viena
centra vai pétniecibas grupas

vai no multiplam sérijgm ar
vai bez iejauk3anas.
Dramatiskos rezultatus
nekontrolgtos pé&tijumos
varétu ari uzskatit par $adda
veida pieradijumiem

C C m C
Rekomendacijas balstas uz Pieradijumi ar zemu Atzitu autoritasu viedokli, Ir vaiji pieradijumi
nekontrolgtiem péfijumiem ticcrpibu, kas iegiti pamatojoties uz klanifko attieciba uz intervences

(gadijumu sériias) atsevidkos pétijumos ar pieredzi, apraksto$ajiem vértibu vai kaitgjumy;
! kontroles grupu péfijumiem vai ekspertu ieteikumi var tikt balsfiti
komitejas zinojumi uz citiem pamatojumiem

ekstrapoldcijam no
nerandomizétiem
kontrolétiem péfijumiem vai
nozimigam ekstrapoldacijam
no randomizétiem kliniskiem
péfijumiem (p&tijumi par
pieaugusiem artrita
pacientiem, kas attiecingmi
uz juvenilo artritu vai pétijumi
par poliartrita fenotipu, kas

piemérojami oligoartritam)
D D D
Rekomendacijas pamatotas Nepietiekams pieradijumu Ir pietiekami
vz ekspertu atzinumu bez [imenis, kas iegtts gadijumu pieradijumi, kas atbalsta
atbalsta publicétiem sérijas novérojumos, vai par rekomendacijas, ka
pieradijumiem ) kuriem sanemts f'kC{' infervence nav veicama
vienpratigs ekspertu atzinums
1. tabula

Juvenila idiopatiska artrita kliniskas vadlinijas
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Vadliniju ieteikumu pieradijumu limenis ir A — D nesteroidajiem pretiekaisuma lidzekliem un tradicionalajiem SML,
biologiskajiem SML ieteikumu pieradijumu limenis ir A - C.

Vadlinijas izmantoto ieteikumu sasaiste ar pieradijumiem, nordadot konkrétas
atsauces

Skatit vadliniju teksta eso3as atsauces un izmantotas literatiras sarakstu.

Vadliniju izstrades finansétaijs

Brivpratiga darba grupa bez finansiala atbalsta.

Vadlinijas ietvertas, Latvija apstiprinatds mediciniskas tehnologijas

Vadlinijas ietverto, Latvija apstiprinato medicinisko tehnologiju saraksts ietverts vadliniju 5.pielikuma “Vadlinijas ietvertas,
Latvija apstiprinatas mediciniskas tehnologijas”.
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ABLH-augsta blivuma lipoproteinu holesterins

ACR - Amerikas Reimatologu Kolégija

AKL - antivielas pret kardiolipidiem

AIAT - alaninaminotransferaze

ANA - antinuklearas antivielas

ANR - augstaka normas robeza

anti-CTLA4 - citotoksiska T limfocitu saistita proteina 4 antagonists
anti ds DNS - antivielas pret dubultspirales dezoksiribonukleinskabi
anti-HBc IgM - IgM antivielas pret hepafita B serdes antigénu
anti-HCV - antivielas pret hepatita C virusu

anti-HIV - antivielas pret cilveka imundeficita virusu

anti-ILT — interleikina 1 antagonisti

anti-IL6 — interleikina 6 antagonisti

anti-TNFa - audzéja nekrozes faktora alfa antagonisti

AsAT - aspartdmaminotransferdze

B 3Gnas — B limfociti

BCG - Bacillus Calmette —~Guérin vakcina

BKUS - Beérnu kliniska universitates slimnica

BVNA - Bérna veselibas novértéjuma aptaujas lapa

cm — centimetri

CRP - C reaktivais proteins

CTLA-4 - ar citotoksisko T limfocitu saistitais proteins 4

CYP 450 - citohroms P450

DIF - distala interfalangeala (locttava)

dl - decilitrs

dnn - diennakts

DNS - dezoksiribonukleinskabe

DT - difterijas un stingumkrampju toksoida vakcina

g — grams

EGA - eritrocitu grimSanas atrums

ENA - ekstrahétas antinuklearas antivielas

EZA (European Medicines Agency) — Eiropas Zalu Agentira
GK - glikokortikosteroidi

HAV - hepatita A viruss

HBV - virushepatits B

HBsAg - hepafita virusa B virsmas antigéns

HCV - virushepatits C

HIV - cilveka imtndeficita viruss

HLA B27 (Human Leucocyte Antigen (subtypes B*2701-2752)) - cilveka leikocitu antigéns
HOPS - hroniska obstruktiva plaudu slimiba

HSM - hroniska sirds mazspéja

HVB - hepatita B viruss

i/a — intraartikulars

i/m — intramuskulari

IgA — imunoglobulins A

IgG - imunoglobulins G

IgG1 - imunoglobulina G 1.apaksklase

IgM - imunoglobulins M

IL-1 - interleikins 1

IL-1 alfa - interleikins 1 alfa

IL-1 beta — interleikins 1 beta

IL-6 - interleikins 6

ILAR (International League of Associations for Rheumatology) —Starptautiska Reimatologu asociaciju liga
i/v — infravenozs

IVIG - intravenozais imunoglobulins

JIA - juvenils idiopatisks artrits

sJIA — juvenils idiopatisks artrits ar sistémisku sakumu

kg - kilograms

KS - kortikosteroidi

Juvenila idiopatiska artrita kliniskas vadlinijas
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KKO - Kinas kamju olnicas

KVL - kermena virsmas laukums

L - litrs

pl = mikrolitrs

MAS — makrofagu aktivacijas sindorms

mén. — ménesis

mg — miligrams

MKF — metakarpofalangeala (locitava)

ml — mililitrs

MMR (mums, measles, rubella) - vakcina pret masalu, masalinu, cicinu ierosinatajiem
m? - kvadratmetrs

MR - magétiska rezonanse

MTF - metatarsofalangedla (locitava)

MTX - metotreksats

ng — nanograms

NYHA - Nujorkas sirds asocidcija

NSPL - nesteroidie pretiekaisuma lidzek|i

PIF — proksimala interfalangedla (locitava)

p/o — perordli

RA - reimatoidais artrits

RF - reimatoidais faktors

RTG - rentgenologiskais izmeklgjums

s/c — subkutani

SML - slimibu modificgjoss antireimatisks medikaments
SSV - sistémas sarkana vilkeéde

SS - sulfasalazins

st. — stunda

T $onas - T limfociti

T- SPOT - asins analize tuberkulozes diagnostikai (vai ar QuantiFERON TG Gold metodi) - latentas tuberkulozes
infekcijas diagnostika in vitro

TBC - tuberkuloze

TNF - tumora nekrozes faktors

TNF - a - tumora nekrozes faktors alfa

TG - trigliceridi

US - ultrasonografija

VAS (GSN) - vizuala analoga skala (globalais slimibas novertgjums)
VAS (VSN) - vizuala analoga skala (vispargjais slimibas novértgjums)
VZV - Varicella zoster viruss

ZBLH - zema blivuma lipoproteinu holesterins

ZBL - zema blivuma lipidi

X — reizes

Juvenila idiopatiska artrita kliniskas vadlinijas




IEVADS

Juvenils idiopdtisks artrits (JIA) ir biezaka autoimtna saslimsana bérnu vecuma ar prevalenci apméram 1,/1000
iedzivotajiem. lekaisumam ir progreséjo$a gaita ar vairdk vai mazak izteiktiem remisijas un uzliesmojuma periodiem, kas
gala rezultdta izraisa izteiktu locitavu deformaciju, kontraktGru un ankilozu veido3anos. Locitavu bojgjums - locitavu
spraugas sasauring$ands un kaulu erozijas - ir funkcionalas nespé&jas iemesls. Nedrstéta slimiba veicina iek3gjo organu
bojajumu, priekslaicigu darba nespé&jas radanos un palielina mirstibas risku. Savlaicigi apturéti locitavu struktaras bojajumi
nodrosina lielakas iesp&jas novérst pacienta neatgriezenisko funkcionalo ierobeZojumu raanos. Jo augstaka ir iekaisuma
aktivitate, jo lielaks ir locitavu struktGras bojajums. Pat zema slimibas aktivitate izraisa locitavu struktoras bojajumu un
invaliditates iesta$anos locitavu mazkustiguma vai nekustiguma dé|. Tikai artrita ilgstosa remisija nodrosina locitavas
struktru saglabasanu un invaliditates mazinasanu. [11]

Kliniskas vadlinijas (turpmak — vadlinijas) ir sistematiski pilnveidojams prieksraksts, lai palidzétu arstiem iz3kirties par
piemérotako veselibas parraudzibu pacientiem ar juvenilu idiopatisku artritu.

Vadlinijas ir sniegta aktualizéta informacija JIA nelabvéligas gaitas prognozes faktoru un slimibas aktivitates limenu joma,
pacientu dinamiskajd novéro$ang, ieteikumi par JIA patreiz&jam arsté3anas iesp&jam, aktualizéjot JIA arsteésanas
algoritmus, sikak pievérsoties medikamentozas terapijas taktikai izmantojot antireimatiskos slimibu modificgjosos
medikamentus un papildinot biologisko SML medikamentu klastu ar IL-1 SML lietoSanas indikacijam. Vadlinijas
papildingtas ar informaciju par JIA diagnostiku laboratoras un vizualas diagnostikas joma, ka ari ieteikumiem fizikalaja
un rehabilitacijas medicina.

Ta ka nav zingms, kas izraisa JIA, tad profilaktiskie pasakumi ir vairak vérsti uz iespgjamo JIA veicino3o iemeslu novérianu
— traumu profilaksi, ak@tu respiratoru un gastrointestinalu infekciju profilaksi.

Darba grupas izvéletos ieteikumus par JIA arstésanas iespé&jam, pacientu dinamiskas novérosanas taktiku un medicinisko
rehabilitaciju ir iesp&jams istenot Latvija.

Juvenila idiopatiska artrita kliniskas vadlinijas




JUVENILS IDIOPATISKS ARTRITS (JIA)

JIA péc butibas irizslegdanas diagnoze un attiecas uz hroniskiem atritiem, kas sakusies lidz 16 gadu vecumam, ilgst vairak
ka 6 nedglas un kuriem nav cita zinGma iemesla. Starptautiskds Reimatologu asociaciju ligas (International League of
Associations for Rheumatology (ILAR)) klasifikacija pamatojas uz to, ka katrs JIA apakstips ir atsevidka kliniska vieniba,
kam kopéja pazime ir tikai nezinamas etiologijas hronisks artrits. JIA tips tiek noteikts pirmo 6 slimibas ménesu laika. Laika
no 6 nedélam lidz 6 ménesiem daudziem pacientiem slimibas tips vél nav nosakams, jo ekstraartikularie simptomi pie
sistemiska artrita, oligoartrita, psoridzes vai ar entezitu saistita artrita var paradities slimibas gaita. Uz 3o bridi tiek ieteikts
lietot 1997. (Durban) gada un parskatito 2001. (Edmonton) gada ILAR izveidoto klasifikaciju, kuru apstipringjusi Pasaules
Veselibas organizacija (PVO) 1997.gada.

1. JIA klasifikacija

Starptautiskas Reimatologu asociaciju ligas ietvaros ekspertu grupa bérnu reimatologija parskafija un izveidoja jaunu
dazadu bérnu artritu formu klasifikaciju (ILAR, Edmonton, 2001.), kas iedala JIA 7 tipos (skat. 2.tabulu).

Juvenila idiopatiska artrita tipi *

JIA ar sistémisku sakumu (Stilla slimiba)

Oligoartrits
* Persitgjoss
* Progresgjoss

Poliartrits seronegativs (RF negatfivs)

Poliartrits seropozitivs (RF pozitivs)

Artrits ar entezitu

Psoriatisks artrits

Nediferencéts artrits

*Petty RE, Southwood TR, Manners P, 2004 [3] 2.tabula

Il. JIA tipu diagnostiskie kriteriji [2,3,11]

1. Aririts ar sistemisku sakumu jeb Stilla slimiba, biezums 15 (4-17)%. Artrits viena vai vairakas locitavas ar
drudzi (vienlaicigi vai pirms artrita), kas ilgst vismaz 2 nedélas, plus papildus nepiecie$ams viens vai vairaki no sekojosa-
jiem kritérijiem:

1) gaistosi, nepastavigi (nefikséti) eritematozi izsitumi;
2) generalizéta limfadenopatija;

3) hepatomegdiija un/vai splenomegdilijo;

4) serozits (g.k. perikardits).

2. Oligoartrits, biezums 50 ( 27-56)%. Artrits 1 vai lidz 4 locitavam pirmo 6 slimibas ménesu laika. Ir divi apakstipi:

1) persistgjoss oligoartrits — skartas ne vairak ka 4 locitavas visa slimibas gaita;
2) progresgjoss oligoartrits — tiek skartas vairak ka 4 locitavas péc pirmajiem 6 slimibas ménesiem.

Juvenila idiopatiska artrita kliniskas vadlinijas
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3. Poliartrits, RF negafivs (seronegatfivs), biezums 17 (11-28)%. Artrits skar 5 vai vairgk locitavas pirmo 6
slimibas ménesu laika un RF ir negativs divas reizes ar 3 ménesu intervalu.

4. Poliatrits, RF pozifivs (seropozifivs), biezums 3 (2-7)%. Artrits skar 5 vai vairak locitavas pirmo 6 slimibas
ménesu laika un RF faktors pozifivs 2 reizes ar 3 ménesu intervalu.

5. Artrits saisfits ar entezitu, biezums 10 (3-11)%. Artrits un entezits,vai artrits vai entezits ar vismaz 2 no sekojo3a:

1) sakroiledlo locitavu jutigums un/vai iekaisigas lumbosakralas sapes padreiz vai anamnézg;

2) pozitivs HLA B27 antigéns;

3) artrita sakums zéniem péc 6 gadu vecuma;

4) akits (simptomatisks) priek3gjais uveits;

5) gimenes anamnézé ankiloz&joss spondilits, ar entezitu saistits artrits, sakroileits ar iekaisigdm zarnu slimibam, Reitera
sindroms vai akits priek$éjais uveits pirmas pakapes radiniekiem.

6. Psoriatisks artrits, biezums 5 (2-11)%. Artrits un psoridze, vai artrits ar vismaz 2 no sekojo3a:

1) dakfilits;
2) nagu bedrites vai oniholize;
3) psoriaze pirmas pakapes radiniekiem.

7. Nediferencéts artrits, biezums 11-21%. Artrits, kas neatbilst nevienam vai atbilst diviem vai vairakiem tipiem.

I1l. JIA diagnostika [2]

JIA ir izslegSanas diagnoze. Diagnostika izmanto ka kliniskas izpausmes, ta ari laboratoriskus izmeklgjumus, lai precizétu
JIA tipu un identificétu pacientus, kuriem ir paaugstinats hroniska vai akita iridociklita risks:

* reimatoidais faktors (RF) — autoantiviela, kas ir paaugstinata koncentracija seropozifiva poliartrita vai retak
psoridtiska artrita gadijuma;

* antinuklearas antivielas (ANA) - |oti bieZi ir atrodamas pacientiem ar agrini sakusos oligoartritu. ANA pozitiviem
pacientiem ir augsts hroniska irdociklita atfistibas risks, tadé| siem pacientiem regulari javeic periodiska redzes
parbaude ar spraugas lampu;

* HLA B27 antigéns - pozitivs lielakai dalai pacientu ar artritu saistitu ar entezity;

* eritrocitu grim3anas atrums (EGA) un C reakfivais proteins (CRP) var noradit iekaisuma pakapi un ir noderigi, lai
sekotu slimibas gaitai paraléli kliniskajam izpausmém,;

* locitavu radiologiska izmeklgsana, pieméram, locitavu US, rentgena uznémums, skeleta scintigrafija, datorto-
mografija vai magnétiskas rezonanses izmekl&jums ir noderigi, lai noteiktu slimibas diagnozi vai iesp&jamo slimibas
progresédanu, lai varétu koriget arstésanu.

IV. JIA komplikacijas [2,4,5]
Akota slimibas perioda:

* makrofagu aktivacijas sindroms, ar mirsfibu lidz 8-10%;
* redzes samazinasands, aklums.

Slimibas gaita var veidoties:

* kaju garuma diference;
e skolioze;

* augsanas aizkavésanas;
¢ locitavu kontraktiras;
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* slikta zobu 3kilsanas un augsana;

° osteoporoze;

* psihologiskas problemas (depresija, neirozes);
* sekmju paslikting3anas skola.

Nekontrolétas slimibas rezultata veidojas:

¢ sekundara iek3gjo organu amiloidoze;
* nepiecieSamiba péc locitavu endoprotezéianas;
* neatgriezeniska invaliditate.

V. JIA iznakumi [7]

Epidemiologisko pétijumu dati rada, ka vairumam pacientu pirmajos 10 slimibas gados novéro pastavigu slimibas
aktivitati vai recidivéjodu slimibas gaitu ar mérenu slimibas aktivitati, kad 22,9% gadijumos attistas ar JIA saisfits bojajums.
Pieaugudo vecuma JIA turpina persistét lidz pat 48,7% gadijumos.

VI. JIA arstésanas grupas, nelabvéligas gaitas prognozes faktori un
slimibas aktivitates limeni [¢,7,11]

Lai atvieglotu un sistematizétu heterogéno JIA artritu arstésanu, tika izveidotas 4 JIA ar artritu arsté$anas grupas un
izstradati prognozes faktori nelabvéligai slimibas gaitai, kas savukart norada arstam uz nepiecie3amibu, nosakot JIA
slimibas aktivitates limeni, aktualizét terapiju, vadoties péc terapijas algoritmiem. Katra JIA ar artritu tipa arstésana ir
idvadas no slimibas aktivitates pakapes un nelabvéligas gaitas prognozes faktoriem. Lai izvélétos optimalako terapiju
katram JIA pacientam, tiek izmantotas ACR ekspertu izstradatas terapijas grupas, pamatojoties uz skarto locitavu skaitu,
sistémisko simptomu esamibu vai sakroiledlo locitavu iesaistisanos.

* JIA ar artritu Eetrds un mazak locitavas: pieder pacienti ar persistéjosu oligoartritu, psoridtisku artritu, ar entezitu
saisfitu artritu un nediferencétu artritu saskana ar ILAR klasifikaciju, kuriem visa slimibas gaita akfivs artrits bijis
izveidojies tikai &etras vai mazak locitavas.

* JIA ar artritu piecas un vairak locitavas: pieder pacienti ar progresgjosu oligoartritu, RF—negativu poliartrity,
RF-pozifivu poliartritu, psoriatisku artritu, ar entezitu saisfitu artritu un nediferencétu artritu saskana ar ILAR
klasifikaciju, kuriem ir aktivs artrits kopuma piecas vai vairdk locitavas.

o Sistemisks JIA: pieder pacienti, kuri atbilst ILAR noteiktajiem sistémiska artrita kritérijiem.

* JIA ar artritu sakroileéla locitava: pacienti ar akfivu artritu sakroileala locitava, kas apstiprinats kliniski un
radiologiski saskana ar ILAR klasifikaciju.

JIA pacientu prognoze ir variabla, tadél ir svarigi novértét iespéjamos riskus. ACR ekspertu komisija katrai JIA terapijas
grupai izvirzija noteiktus nelabvéligas prognozes faktorus un attieciga faktora esamiba tiek uzskafita par pietiekamu, lai
klasificgtu JIA slimnieku ka pacientu ar nelabvéligiem prognozes faktoriem.Tapat izvéloties terapiju, ir svarigi nemt véra
slimibas aktivitates limeni.

Nelabvéligas prognozes faktori un slimibas aktivitdtes limenu iedalijums JIA pacientiem ar artritu 4 vai mazak locitavas
apkopoti 3.tabula “Nelabvéligas gaitas prognozes faktori un slimibas aktivitates limeni JIA ar artritu Eetras un mazak
locitavas”.
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Nelabvéligas gaitas prognozes faktori un slimibas aktivitates fimeni JIA ar

artritu éetras un mazak locitavas [6, 7, 11]

Nelabveligie prognozes faktori (jabut izpilditam 1 kriterijam)

Avrtrits giZas locitava vai mugurkaula kakla dala

Artrits pédas vai plaukstas pamata locitava un izteikti vai ilgstosi paaugstinats iekaisuma markieru limenis

Radiologiski apstiprinats bojajums (erozijas vai locitavas spraugas sasauringjums radiologiska izmeklgjuma)

Slimibas aktivitates imenis

Zema slimibas aktivitate
(jabat izpilditiem
visiem kritérijiem)

Vidéja slimibas aktivitate
(neatbilst zemas vai augstas
aktivitates kriterijiem)

Augsta slimibas aktivitate
(jabit izpilditiem vizmaz
3 kritérijiem)

Aktiva slimiba 1 locitava

EGA vai CRP raditajs

normas robezas

1 vai vairgkas pazimes
parsniedz zemas slimibas
aktivitates limeni un
mazak neka 3 augstas

Arsta VAS (GSN) <3 no 10

slimibas aktivitates pazimes

Pacienta/vecaku VAS
(VSN) <2 no 10

Aktiva slimiba = 2 locitavas

EGA vai CRP raditajs vairak neka
divas reizes parsniedz normas
augséjo robezvertibu

Arsta VAS (GSN) =7 no 10

Pacienta/vecaku VAS
(VSN) 24 no 10

3. tabula

Nelabvéligas prognozes faktori un slimibas aktivitates [imenu iedalijums JIA pacientiem ar artritu 5 un vairdk locitavas
apkopoti 4. tabula “Nelabvéligas gaitas prognozes faktori un slimibas aktivitates limeni JIA ar artritu piecas un vairak

locitavas”.

Nelabvéligas gaitas prognozes faktori un slimibas aktivitates fimeni JIA ar
artritu piecds un vairak locitavas [6, 7, 11]

Nelabveligie prognozes faktori (jabit izpilditam 1 kriterijam)

Artrits gozas locitava vai mugurkaula kakla dala

Pozitivs reimatoida faktora vai anti-cikliska citrulinéta peptida antivielu raditaijs

Radiologiski apstiprinats bojajums (erozijas vai locitavas spraugas sadauringjums radiologiska izmeklgjuma)

Juvenila idiopatiska artrita kliniskas vadlinijas
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Slimibas aktivitates imenis

Zema slimibas aktivitate Vidéja slimibas aktivitate Augsta slimibas aktivitate
(jabat izpilditiem (neatbilst zemas vai augstas (jabdt izpilditiem vizmaz
visiem kritérijiem) aktivitates kritérijiem) 3 kritérijiem)

Aktiva slimiba <4 locitavas Akfiva slimiba 2 8 locitavas

EGA vai CRP raditajs vairak neka
divas reizes parsniedz normas
augsiéjo robezvértibu

EGA vai CRP raditais 1 vai vairakas pazimes
normas robeZas parsniedz zemas slimibas
aktivitates [imeni un
mazak neka 3 augstas

Arsta VAS (GSN) < 4 no 10 slimibas akfivitdtes pazimes Arsta VAS (GSN) 2 7 no 10
Pacienta/vecdku VAS Pacienta/vecaku VAS
(VSN)<2no 10 (VSN) =5 no 10
4. tabula

Nelabvéligas prognozes faktori un slimibas aktivitates limenu iedalijums JIA pacientiem ar sisémisku artritu apkopoti
5. tabula “"Nelabvéligas gaitas prognozes faktori un slimibas aktivitates limeni sistémiska JIA pacientiem”.

Nelabveéligas gaitas prognozes faktori un slimibas aktivitates
[imeni sistemiska JIA pacientiem [4, 7, 11]

Nelabvéligas prognozes faktori

6 ménesu laika ir akfiva sistémiska iekaisuma slimibas klinika, ko definé ar drudzi, paaugstinatu
iekaisuma markieru limeni vai ar nepiecie$amibu péc arstésanas ar sistémiski lietojamiem glikokortikoidiem

Slimibas aktivitates limenis (2 limeni)

Arsta VAS (GSN) < 5 un aktiva slimiba = 5 locitavas

Arsta VAS ( GSN) 2 5 un neatkarigi
kads locitavu skaits ar aktivu slimibu

Arsta VAS (GSN) < 5 un aktiva slimiba < 4 locitavas

5. tabula

Nelabvéligas prognozes faktori un slimibas aktivitates [imenu iedalijums JIA pacientiem ar artritu sakroileala locitava
apkopoti 6. tabula “Nelabvéligas gaitas prognozes faktori un slimibas akfivitates limeni pacientiem ar akfivu artritu

sakroileala locitava.”

Juvenila idiopatiska artrita kliniskas vadlinijas
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Nelabvéligas gaitas prognozes faktori un slimibas aktivitates limeni pacientiem
ar akfivu artritu sakroileala locitava [4, 7, 11]

Nelabveéligie prognozes faktori

Radiologiski apstiprinats bojajums (erozijas vai locitavas spraugas sadauringjums radiologiska izmeklgjuma)

Slimibas aktivitates imenis

Zema slimibas aktivitate Videja slimibas aktivitate Augsta slimibas aktivitate
(jabat izpilditiem (neatbilst zemas vai augstas (iabat izpilditiem vizmaz
visiem kritérijiem) aktivitates kriterijiem) 2 kritérijiem)

Muguras lokaniba normas robezas Aktiva slimiba 2 2 locitavas

EGA vai CRP raditdjs vairak neka
divas reizes parsniedz normas
augsigjo robezvértibu

EGA vai CRP raditajs 1 vai vairakas pazimes
normas robezas parsniedz zemas slimibas

aktivitates limeni un
mazdak neka 3 augstas

s|imibqs akﬁvitdtes pcszes Al’SfO VAS (GSN) >7no 10

Pacienta/vecaku VAS
(VSN) <2 no 10

Pacienta/vecdaku VAS
(VSN) 24 no 10

6. tabula

VII. JIA arstésana

JIA terapijai ir jabut agrinai, efektigai un drosai ar terapijas mérki agrini sasniegt neakfivu slimibas fazi, kas ietver:
* sinovita/iekaisuma arsté3anu;
* locitavas skrim3la un kaulu bojajumu novérsanu;
¢ locitavu funkciju normalizé$anu un invaliditates radanas novérsanu. [11]

1. JIA medikamentoza arstésana

JIA medikamentoza arstédana tiek pielietotas sekojosas medikamentu grupas un metodes [6, 7, 8, 9]
1) nesteroidie pretiekaisuma lidzekli;

2) slimibu modific&josie antireimatiskie medikamenti:
¢ tradiciondlie SML medikamenti: Methotrexatum, Sulfasalazinum, Hydroxychloroquini sulfas;
* biologiskie SML medikamenti;
¢ citi medikamenti: Ciclosporinum, IVIG, Thalidomidum, Leflunomidum, Azathioprinum, Micophenolas mofetil,
Ciclphosphamidum, Chlorambucilum;

3) glikokortikosteroidi;

Juvenila idiopatiska artrita kliniskas vadlinijas
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4) autologa cilmes 3Gnu transplantacija. Intensiva, lielu devu imunosupresiva terapija ar mérki likvidét autoreaktivus
T limfocitus ar sekojosu hematopoétisko cilmes $dnu transplantdcijy;

5) lokala arste3ana:
* acis (topiski glikokortikosteroidi un midriatiki), oftalmologa kompetence;
* locitavas (intraartikularas injekcijas — Triamcinoloni heksacetonidi vai Methylprednisoloni acetas 1 mg/kg lielaja

locitavas (maksimali 40 mg) un 0,5 mg/kg mazaijas locitavas, maksimali 4 reizes/gada,/viena locitava).

1.1. Nesteroidie pretiekaisuma lidzekli un tradicionalie SML medikamenti

NSPL piemé&roti monoterapija bez i/a glikokortikosteroidu ievades JIA akfiva artrita arstésana ne ilgak par 2 ménesiem, ja
ir zema slimibas aktivitate, nav locitavu kontrakturas un nav slimibas nelabvéligi prognostiski raditaji (D pieradijumu limenis
[7]), tai skaita Diclofenac, Ibuprofen, Naproxenum (I pieradijumu limenis/rekomendacijas pakape A [8]), Meloxicamum
(Il pieradijumu limenis [8]), Celecoxibum (I pieradijumu limenis/rekomendacijas pakape B- C [8]), [6, 36 - 42].

Tradicionalie SML medikamenti.

Methotrexatum - ir pirmas izvéles prepardts no tradicionalas SML medikamentu grupas (I pieradijumu limenis
/rekomendacuas pakape A [8]), [6, 7, 9, 11]):
deva: 15 mg/m2 1 x nedéla p/o vai parenterdli (s/c vai i/m) labak tuk3a dusa;
* maksimalais efekts parasti 4-6 ménesus péc terapijas uzsdksanas;
* devas 215 mg/m2 jGnozimé parenterali;
¢ blaknes: gastrointestindlas (slikta dG3a, vem3ana, anoreksija, stomatits), artikulari aknu enzimu paaugstinasanas,
allopécija, hematologiskas blaknes, galvassapes, nespéks;
* neiesaka dzivas vakcinas MTX terapijas laikg;
¢ folinskabe vai folskdbe — 25-50% no MTX devas (2,5 - 7,5 mg) vienu reizi nedéla 24 st. pec MTX lietosanas
vai 1 mg/dieng;
* sasniedzot remisiju — MTX turpina vél 6 ménesus, péc tam atcel;
* indicéta dro$a kontracepcija MTX terapijas laika un 3-6 ménesus péc terapijas partraukdanas.

Hydroxychloroquinum - nepiemérots (ar vai bez NSPL) JIA arsté3ana (I pieradijumu limenis/rekomendacijas
pakape C[8]), [6, 7, 9, 34].

Sulfasalazinum - piemérots arsté3ana artritam ar entezitu, HLA B27 antigéna pozitiviem JIA pacientiem.
Sulfasalazinum lietosanu iesaka, ja MTX vai Etanerceptum terapija ir nepietiekama vai nevar tikt lietota (Il pieradijumu

[imenis/rekomendacijas pakape B [8]), [6, 7, 8, 9, 35].

Leflunomide - piemérots JIA arstesang, ja artrits 5 un vairak locitavas, ja ir vidgja slimibas aktivitate ar sliktiem prognoz-
es raditdjiem vai ir augsta slimibas aktivitate bez sliktiem slimibas prognozes raditgjiem (I pieradijumu limenis/
rekomendacijas pakape B [8]), [6, 7, 9.

Ciclosporinum - kalcineirina inhibitoru lieto3ana ka viena no terapeitiskajam iesp&jam ieteicama pacientiem ar sistémas
JIA pazimém, kas liecina par MAS ( C pieradijumu limenis [7]), [32]. K& pirma terapijas izvéle kalcineirina inhibitori nav
pieméroti pacientiem ar akfivu artritu bez sistemiskam pazimém ( C un D pieradijumu limeni [7]), [ 43, 45, 46].

Bérnu reimatologija ieteicamo NSPL, kortikosteroidu, tradiciondlo SML devas, indikdcijas ar pieradijumu limeniem/re-
komendaciju pakapém, apkopotas 7.tabula “Medikamenti JIA arstésanai”, kas adaptéta no Vacijas bérnu reimatologijas
biedribas vadlinijam par JIA arsteésanu [Dueckers G et al, 2012].

leteikums: ja JIA terapija ar tradicionaliem SML medikamentiem 3—6 méne3u laika nav efekfiva un ir JIA gaitas prognostis-
ki nelabveligi faktori, tad uzsakama arstésana ar biologiskiem SML [, 7].
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Medikamenti JIA arstésanai (adaptéts no Dueckers at al.) [8]

EiA""P“ts_za!U Pieradijumu
genturas_ Indikacii fimenis/
Medikaments "II’_S';P['“:""S 4 I;é::::::as rekomendacijas
ve::ir:ssub?:rsnu reimatologija pakape
reimatologija (Dueckers at al.) [8]
NSPL
) 2-3 mg/kg/dnn: dalot 3 devas p/o . -
Diclofenac Reta-data forma: 1 deva 14 gadi Artrits I/A
Ibuprofen 20-40 mg/kg/dnn: dalot 3-4 devas p/o 6 ménesi Sapes, drudzis I/A
Meloxicamum 0,125-0,35 mg/kg/dnn p/o 15 gadi Artrits I
Naproxenum 10-15 mg/kg/dnn: 2 devas p/o 1 gads Avrtrits I/A
P 9/ kg P 9
) 6 mg/kg/dnn: 2 devas p/o vai . -
Celecoxibum 12 mg,/kg/dnn: 1 deva p/o 12 gadi Artrits I/B-C
Kortikosteroidi (KS)
Sisteémiskie KS
Prednisonum/ 0,1-0,2 mg/kg/dnn JIA: smags /A
prednisolonum (maksimali 5 mg/dnn) p/o sistemisks J.IA),
smags peri-
Prednisonum ka orala 21-2 mg/kg/dnn miokardits, smags /A
augstas devas terapija prednisolona ekvivalents Uvei'tsk(hifp?f?é‘iic /
vai kristaloida
Prednisonum ka ordla 0,2-1,0 mg/kg/dnn _ makulas tuskal), /A
vidéjas devas terapija prednisolona ekvivalents Pec ) citu medikamentu /
terapeitiskam . |nto|eran9,e '
Prednisonum ka ordla <0,2 mg/kg/dnn prednisolona indikacijam (“zema deva”); vai /A
zemas devas terapija ekvivalents vai<d4mg/m2/KVL ka “sakotngja” /
! terapija augsta
deva, piemsram,
>(5)-10 mg/kg/dnn prednisolona gv;g?fénféﬂnm
Prednisonum ka ekvivalenta 10-30 mg/kg,/dnn kamér tiek sasniegts
. » . . A 9 /A
i/v pulsa terapija Metilprednisolons i/v 1-3 dienas SML terapeitiskais
(maksimala deva 1g/deva) efekts
Intra — artikularie KS
Triameinoloni 0,5-1 mg/kg lielajas locitavas. Devas
heksacetonidum pielago3ana atkariga no locitavas lieluma Artrits
Methylorednisolo (pieméram, maksimali 2 mg starpfalangu 5 ménesi tendovaginits /B
n)ilgcefas locttavas) inLekciios viend un taja pasa 9
locitava ne biezak ka reizi 3 méne3os
Tradicionalie SML
Sulfasalazinum 30-50 mg/kg/dnn, dalot 2-3 devas 6 gadi Artrits /B
Citotoksiski vai imunosupresivi medikamenti
Poliartikulars JIA,
Methotrexate 10-15 (20) mg/m?2 reizi nedéla 2 gadi psoriatisks

(p/o,s/c,i/m)

artrits, uveits,
kolagenozes

I/A

Juvenila idiopatiska artrita kliniskas vadlinijas
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Svars < 20 kg: 1.diena 100 mg/dnn,

no 2.dienas 10 mg/kg/dnn ACR 2013
Leflunomidum Svars 20-40 kg: 1-2.diena 100 atjauningjums no /B
mg/dnn, no 3.dienas 10-20 mg/kg/dnn ACR 201
Svars > 40 kg: 1-3.dienai 100 rekomendacijas

mg/dnn, no 4.dienas 20 mg/kg /dnn

~ACR 2013
Ciclosporinum 3-5mg/kg/dnn tha}zgngl‘éﬁs ne sJIA ar MAS llyge

rekomendacijas

7. tabula

Saisingjumi: mg — miligrami; kg — kilogrami; dnn — diennakti, p/o — perorali; m? — kvadratmetrs; KVL — kermena virsmas
laukums; i/v - intravenozi; g — grams; s/c — subkutani

1.2. Biologiskie SML medikamenti

Biologiskie SML medikamenti butiski aizkavé locitavu, ka ari ekstraartikularu sistemisku (sirds un asinsvadu sistemas,
elpo3anas sistémas, nieru u.c.) bojajumu rasanos organisma, tadéjadi samazinot pacientu invaliditati un ievérojami
uvzlabojot vinu dzives kvalitati. Atskiriba no parasti lietojamiem tradicionaliem SML (Methotrexatum, Sulfasalazinum u.c.),
biologiskie SML iedarbojas uz konkrétam slimibas procesa iesaistitam iminsistémas dalam. Tie selekfivi inhibé citokinus,
citokinu receptorus vai tiesi saistas ar receptoriem limfocitos, pieméram, CTLA-4, CD20. Biologiskos SML pediatrija lieto
subkutdni vai infravenozi. So medikamentu radi$ana kluva iespéjama, pateicoties p&déjiem sasniegumiem iekaisuma
procesa patofiziologijas izpété. To ieviesana kliniskaja praksé pavéra jaunu &ru reimatisko slimibu arstésana. Tomer
jdatceras, ka Sie medikamenti nav alternativa tradiciondliem antireimatiskiem medikamentiem un to lietoana ir
nepiecieSama tikai pacientiem ar smagdkam un tradicionalas terapijas rezistentam gaitam. [11]

1.2.1. Biologisko SML raksturojums

1.2.1.1. TNF- a medikamenti

1.2.1.1.1. TNF- a receptoru blokators
Etanerceptum ATK kods: LO4ABO1 [9, 11, 16, 17]

Etanerceptum ir cilvéka tumora nekrozes faktora receptora p75 Fc konjugéta olbaltumviela, ko iegist ar rekombinantas
DN tehnologijas palidzibu no Kinas kamiju olnicu (KKO) ziditaju génu ekspresijas sistemas. Ta darbibas mehanisms ir
TNF receptoru bloké&sana uz $tnu virsmas, TNF - a receptora konkur&josa inhib&3ana, novériot TNF medigto sinu atbildes
reakciju TNF - a biologiskas inaktivésanas dé|. Etanercepum var ari modulét biologiskas atbildes reakcijas, ko kontrole
papildu molekulas (piemé&ram, citokini, adhézijas molekulas vai proteinazes), kuru darbibu ierosina vai regulé TNF - a.
Izvadidanas pusperiods ir 3,5 dienas.

Zales ir indicgtas aktiva poliartikulara JIA pacientiem no 2 gadu vecuma, ja atbildes reakcija iniciali pret Methotrexatum
un Leflunomidum terapiju nav bijusi pietiekama vai pierddita to nepanesamiba (C pieradijumu limenis [7]), [9, 11, 17].

Zales nedrikst lietot, ja ir paaugstinata jufiba pret akfivo vielu vai jebkuru no paligvielam, aktiva tuberkuloze, sepse vai tas
risks; aktiva infekcija, tai skaita hroniska vai lokalizéta infekcija. Kliniskaja praksé TNF - a blokatoru lieto3ana pacientiem,
kuri [idz tam nav lietojusi tradicionalos SML, ir reta sastopama.
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M 1.2.1.1.2. TNF- a rekombinéta cilveka monoklonala antiviela

Adalimumabum ATK kods: LO4ABO4 [9, 11, 16, 18]

Adalimumabum ir rekombinéta cilveka monoklondla antiviela, kas ekspreséta KKO 3unas. Tas specifiski saistas pie TNF un
neitralizé TNF biologisko darbibu, blokgjot ta mijiedarbibu ar p55 un p75 $tnu virsmas TNF receptoriem. Adalimumabum
ari modulé biologisko atbildes reakciju, ko inducé vai regulé TNF, tostarp adhézijas molekuly, kas nosaka leikocitu
migraciju, daudzuma parmainas. Eliminacijas pusperiods ir 14 dienas.

Zales kombinacija ar Methotrexatum ir indicétas akfiva poliartikulara JIA arstésanai bérniem no 2 lidz 17 gadu vecumanm,
kuriem bijusi nepietiekama atbildes reakcija pret vienu vai vairakiem SML. Adalimumabum var lietot monoterapijas veidg,
ja ir MTX nepanesamiba, vai ja arstédanas turpind$ana ar MTX nav piemérota (C pieradijumu limenis [7]), [2, 11, 18].

Nav veikti pé&fijumi par Adalimumabum lietosanu bérniem lidz 2 gadu vecumam. Zales nedrikst lietot, ja ir palielinata
jufiba pret aktivo vielu vai pret kadu no paligvielam; akfiva tuberkuloze vai citas smagas infekcijas, pieméram, sepse, un
oportunistiskas infekcijas, vidgji smaga vai smaga sirds mazspgja (Il1/1V pakape péc NYHA klasifikacijas).

N 1.2.1.2. IL-6 humanizéta monoklondla antiviela

Tocilizumabum ATK kods: LO4ACO7 [9, 11, 16, 43]

Tocilizumabum ir humanizéta IgG 1 monoklondla antiviela pret cilveka interleikina—6 (IL-6) receptoru, kas razota KKO
§0nas, izmantojot rekombinanto DNS tehnologiju. Tas specifiski saistas gan ar 3kistosiem, gan pie membranas fiksétiem
IL-6 receptoriem, tadéjadi mazinot iekaisumu un citus JIA simptomus. IL-6 ir pleiotropisks iekaisumu veicinoss citokins, ko
sintezé dazada veida 3Tnas, to vidd T un B $§dnas, monociti un fibroblasti. IL-6 ir iesaisfits dazados fiziologiskos procesos,
pieméram, T 3Gnu aktivize3and, imunoglobulinu sekrécijas indukcija, aknu akitas fazes proteinu sintézes indukcija un
asinsrades stimulgé$ana. IL-6 ir iesaistits slimibu, to starp iekaisuma slimibu, osteoporozes un jaunveidojumu patogenéze.
|zvadidanas pusperiods ir 8 — 14 dienas.

Tocilizumabum ir indicéts aktiva sistémiska JIA un JIA poliartrita arstésanai pacientiem no divu gadu vecuma, kuriem bijusi
nepietickama atbildes reakcija vz ieprieks veikto arstéSanu ar NSPL, MTX un sistémiskajiem kortikosteroidiem.
Tocilizumabum var lietot monoterapijas veida (ja ir MTX nepanesiba vai arstésana ar MTX nav bijusi efekfiga) vai
kombinacija ar MTX (A pieradijumu limenis ar sisttmas izpausmém un D pieradijumu limenis bez sistemas izpausmém [7]),

[9, 43].

Tocilizumabum nedrikst lietot, ja ir paaugstinata jufiba pret akfivo vielu vai kddu no paligvielam, smagas akfivas infekcijas
gadijuma.

BN 1.2.1.3. T $Gnu kostimulacijas modulators
Abataceptum ATK kods: LO4AA24 [0, 11, 16, 44]

Abataceptum ir konjugéta olbaltumviela, kas sastav no cilveka citotoksiska T - limfocitu saisfita antigéna
4 ekstracelulariem doméniem, kas saistiti pie cilveka IgG1 modificéta Fc fragmenta. Tas ir iegits ar rekombinantas DNS
tehnologijas palidzibu KKO 3Gnas. Abataceptum selekfivi moduleé galveno komplementu stimulgjo3o faktoru, kas
nepiecieams T limfocitus ekspreséjodo CD28 pilnigai aktivacijai. Tas selektivi inhibé so komplementu stimulacijas procesu,
specifiski saistoties pie CD80 un CD86. Péfijumi in vitro un dzivnieku modelos pieradija, ka Abataceptum modulé no
T limfocitiem atkarigo antivielu atbildes reakcijas un iekaisumu. In vitro Abataceptum pavaijingja T limfocitu aktivaciju, ko
pieradija samazinata proliferacija un citokinu veido3anas. Tas samazingja antigénam specifiska TNF - @, y—interferona un
interleikina—2 veido3anos ar T limfocitu palidzibu.

Abataceptum ir indicétas vidéji smaga vai smaga akfiva JIA poliartikularas formas arstésanai 6 gadus veciem un
vecakiem bérniem, kuriem nenovéro pietiekamuarstésanas atbildes reakciju, lietojot Methotrexatum un Leflunomidum
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(B pieradijumu limenis [7]), [9, 44].

Abataceptum lietoSana nav pétita bérniem lidz 6 gadu vecumam. Zales nedrikst lietot, ja paaugstinata jutiba pret aktivo
vielu vai jebkuru no paligvielam; smagas vai nekontrolétas infekcijas ka sepse un oportinistiskas infekcijas.

1.2.1.4. IL-1 medikamenti
1.2.1.4.1. Humanizéta monoklonala IL-1 beta antiviela

Canakinumabum ATK kods: LO4ACO8 [7, 13, 16]

Canakinumabum ir humanizéta monoklonala cilveka interleikina-1 beta (IL-1 beta) antiviela. Canakinumabum ar augstu
afinitati saistas tiesi ar cilvéka IL-1 beta un neitralizé biologisko cilveka IL-1 beta aktivitati, blokéjot ta mijiedarbibu ar IL-1
receptoriem, tadéjadi novérsot IL-1 beta inducéto génu aktivizaciju un iekaisuma mediatoru raZzo$anu. Canakinumabum
razots peles hibridomas Sp2/0 3Gnas ar rekombinantds DNS tehnologiju.

Canakinumabum ir indicéts akfiva sistémiska JIA arstésanai pacientiem no divu gadu vecuma, kuriem bijusi nepietiekama
atbildes reakcija vz ieprieks veikto arstéSanu ar NSPL, MTX, Leflunomidum, sistémiskajiem kortikosteroidiem
(A pieradijumu limenis [7]) vai Anakinrum (B pieradijumu limenis [7]) vai Tocilizumabum (C pieradijumu limenis [7]).
Canakinumabum pozitivs terapeitiskais efekts ir pieradits ari divos randomizétos pétijumos pacientiem ar sistemas JIA [13].

Canakinumabum nedrikst lietot, ja ir paaugstinata jufiba pret akfivo vielu vai kadu no paligvielam, smagas akfivas
infekcijas gadijuma. Canakinumabum lieto$ana nav pétita bérniem lidz 2 gadu vecumam.

1.2.1.4.2. Cilveka IL-1 receptoru antagonists
Anakinrum ATK kods: LO4ACO3 [6, 7, 16, 20, 21]

Anakinrum ir cilvéka IL-1 antagonists, kas tiek raZots E.coli $tnas ar rekombinantas DNS tehnologiju. Anakinrum neitralizé
IL-1 alfa un IL-1 beta biologisko aktivitati, konkur&josi nomacot to saisfisanos ar IL-1 tipa | receptoriem (IL-1RI). IL-1 ir
spécigs iekaisumu veicinoss citokins, kas medié daudzas $unas atbildes, tai skaita tas, kas iesaisfitas sinovija iekaisuma.
Paaugstinatais IL-1 limenis plazma un sinovidlaja 3kidruma korelé ar slimibas aktivitati artrita pacientiem. Eiropa
Anakinrum indicéts pieaugu3o pacientu arsté3anai ar reimatoido artritu, kombinacija ar MTX, ja ieprieks MTX terapijas
atbilde bijusi nepietiekosa. Taéu ACR 2013. gada rekomendacijas, ka ari Vacijas rekomendacijas JIA arstgsanai
Anakinrum tiek rekomendéts ka sakotnéja terapija pacietiem ar akfivu sistémisku JIA un augstu slimibas aktivitati, vai JIA
pacientiem, kuriem bijusi nepietiekama atbildes reakcija uz iepriek$ sanemto terapiju ar glikokortikosteroidiem vai NSPL
vai MTX vai Leflunomidum (B pieradijumu limenis [7]).

Gadijumos, kad sistémisks JIA komplicgjas ar MAS, arstésana tiek ieteikts ari Anakinrum (C pieradijumu limenis [7]),

[20- 22].

Anakinrum nedrikst lietot, ja ir paaugstingta jutiba pret kadu no preparata sastavdalam, smagas nieru nepietieckamibas
gadijuma, ka ari pacientiem ar neitropéniju.

Paslaik JIA arstesanai Eiropa EZA ir apstiprinatas &etras biologisko SML grupas. Medikamentu indikacijas, ievades veids
un devas apkopotas 8.tabula “Izmantojamie biologiskie SMLIJIA terapija”.
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Izmantojamie biologiskie SML JIA terapija [adaptéts no 6, 7, 9, 14, 15, 16, 19, 20]

Poliartikulars JIA

= Zemadas 0,4 mg/kg divas reizes ned&la,
Etanerceptum TNF vzezuqné?e?no injekcija maksimali 25 mg/deva
Adalimumabum TNF POE:ZLk;?LSJM Zemadas 24 mg/_mz, maksimaili 40
2 gadiem injekcija mg/deva katru otro nedélu
Sistemisks un Intravenoza 8 mg/kg, ja svars = 30 k
Tocilizumabum IL-6 poliartikulars JIA infozii 12 9 I?' € P 30k9
vecuma no 2 gadiem infuzia mg/kg, ja svars 9
Poliartikulars JIA Intravenoza 10 mg/kg, 0., 2. un 4. nedélg,
Abataceptum CTLA-4 vecuma no infoxiia péc tam katru 4. nedg|u,
6 gadiem I maksimali 1000 mg/deva

Sistemisks JIA 4 mg/kg, ja svars > 7,5 kg,

Canakinumabum lLLe-rL vecuma no Zi:.rgl?ccil%s maksimali 300 mg,
2 gadiem 1exe katru ceturto ned&lu
IL-1 alfa Zemad 15_4 ka1 reizi diend
Anakinrum un IL-1 - ~emacas /5 —4mg/kg, 1 reizi dieng,
befa injekcija nepdrsniedzot 8 mg/kg.

8. tabula

JIA arstéSanas mérka sasnieg3anai izstradatie arstédanas algoritmi, pamatojoties uz EZA apstipringtam indikacijam
biologiskajiem SML (8.tabula) un ACR 2013. un 2011.gada ieteikumiem par JIA arstesanu aplukoti $o vadliniju VI nodala
” JIA arstésanas algoritmi” .

1.2.2. Biologisko SML lietosanas drosuma aspekti

Pacientiem, kuri sanem biologiskos SML, ir jaatrodas regulara bérnu reimatologa uzraudziba, regulari izvértgjot medika-
menta efektivitati un nevélamas blakusparadibas. Pacientam ir jGatrodas gimenes (vispargjas prakses) arsta uzraudziba,
ievérojot un pildot bérnu reimatologa ieteikumus. Biologisko SML lietodana paredz ciedu bérnu reimatologa, gimenes
(visparéjas prakses) arsta un pediatra sadarbibu. Bérnu reimatologam pirms jebkura biologiska SML nozimésanas ir
jaizverté potenciala ieguvuma un iesp&jama riska attieciba katram pacientam individuali. [11]

Biologisko SML lietosanas kontrindikacijas. [11, 14]

* Gritnieces vai sievietes, kuras baro bérnu ar kruti - neviens no medikamentiem nav registréts lietosanai
gritniecibas un/vai zidisanas laika (visi biologiskie SML).

* Aktiva infekcija (visi biologiskie SML).

* Medikamentu lietosanu nedrikst uzsakt, ja septisks artrits neprotezétd locitava pirms 12 ménesiem (TNF - o inhibitori).

* Medikamentu lietosanu nedrikst uzsakt, ja septisks artrits protezéta locitava pirms 12 ménesiem un locitava nav
atkartoti izoperéta (nav jauna endoprotéze) — balsfits uz pieredzi un nevis uz pieradijumiem(TNF - a inhibitori).

* Hroniska sirds mazspgja IlI-1V funkcionala klase (TNF - a inhibitori).

* Malignitate, iznemot bazalo $unu karcinomu, ka ari malignitate, kas tika diagnosticéta un izarstéta vairak neka
pirms 10 gadiem (augsta pilnigas izarstésanas varbitiba) (visi biologiskie SML).

* Anamnézé dati par demielinizéjo3am slimibam (TNF - a inhibitori).

* Paaugstinata jufiba pret aktivo vielu vai kadu no paligvielam (visi biologiskie SML).

* Smaga nieru nepietiekamiba (IL-1 antagonists).

* Neitropénija (IL-1 antagonists).
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Biologisko SML lietosanas ipasi bridinajumi un piesardzibas aspekti. [ 11]

* Uzmanigi pacientiem, kuriem anamnézé ir hroniskas infekcijas — hroniskas trofiskas ¢tlas, persistéjosa elposanas
trakta infekcija, pastavigie urinkateteri, tuberkuloze, B un C hepafits.

Biologisko SML partrauksanas indikacijas. [6, 7, 16 ]

* Medikamenta nepanesamiba — nopietnas alergiskas reakcijas.

* Nepietiekams terapijas efekts atbilstosi slimibu medikamenta efektivitates indeksam katras slimibas gadijuma.

* Nopietnas atkartotas infekcijas.

* Gritnieciba — neviens no medikamentiem nav registréts lietodanai grutniecibas laika.

* Malignitate.

* Pancitopénija, aplastiska anémija.

* Demielinizacijas simptomi.

* HSM progresésana.

* Sistémas sarkanas vilkédes sindroms (SSV).

* Kirurgiskas manipulacijas — partraukums uz laiku. Piemé&ram: Etanerceptum ir jGatce| 2—4 nedélas pirms lielas
kirurgiskas manipulacijas; Adalimumabum-4- 8 nedé|as pirms lielas kirurgiskas manipulacijas;
Tocilizumabum-14 dienas pirms kirurgiskas manipuldcijas. Terapiju var atsakt péc operacijas, ja nav datu par
infekciju un bruces dzisana ir apmierino$a

Pacienta drodibas uzraudzibai gimenes (visparéjas prakses) arsts veic bérnu reimatologa ieprieks noraditos laboratoros
un vizualas diagnostikas izmeklgjumus, regulari atziméjot atradi ambulatora pacienta mediciniskaja karté (skat. 11.tabulu
"Kopsavilkums par izmeklgjumiem pirms un SML lietodanas laika pacientam ar JIA”). lzmainu gadijuma gimenes
(visparejas prakses) arsta piengkums ir rakstiski informét par to bérnu reimatologu, kurs ir uzsacis pacienta arstésanu ar
kadu no biologiskajiem SML.

1.2.3. Biologisko SML lietosanas iespéjamas nevélamas blakusparadibas un taktika to
rasanas gadijuma

1.2.3.1. TNF - a medikamenti [11, 16]
Nopietnas infekcijas, ieskaitot tuberkulozi.

TNF-a inhibitoru nedrikst uzsakt, ja ir nopietnas infekcijas pazimes, kad ir nepieciesama pacienta hospitalizacija un i/v

antibiotiku ievadidana (pieméram, adas un miksto audu infekcijas vai abscess, septisks artrits, inficgta protéze, osteomielits
vai sistémiska sénisu infekcija vai cita oportunistiska infekcija, seviski listerioze, kokcidiomikoze vai histoplazmoze).

TNF - a inhibitora lietodana ir japartrauc, ja atfistas nopietna infekcija, bet terapiju drikst atsakt, ja infekcija izarsteta.

Pacientiem ar smagu bronhektatisku slimibu, seviski, ja ir kortikosteroidu atkariba, TNF- a inhibitoru lietosana var bt
kontrindicéta.

Nav zinamu datu par TNF - a inhibitora terapijas ietekmi uz HIV pacientiem. B hepatita pacienti - ja pacientam ir pozitivs
HBsAg, vin§ ir janosita pie hepatologa un, ja nepiecie$ams, pacients vispirms sanems aptuveni é ménesus ilgu antiviralu
terapiju, péc tam atkartoti izvérté TNF - a inhibitora lietodanas nepieciesamibu. Gadijumos, kad pacietam ir hroniska HBV
infekcija, TNF- a inhibitora lieto3ana iesp&jama vienlaicigi lietojot antiviralo terapiju.

Terapijas iesp&jas pacientiem ar HCV infekciju ir jGapspriez ar hepatologu.
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Tuberkuloze.

Visi TNF- a inhibitori palielina inficé3anas risku ar tuberkulozi vai latentas TBC reaktivacijas risku sakara ar TNF - a
inhib&sanu, ka rezultata tiek blokéta ta aizsargfunkcijas pret infekciju. Pirms terapijas uzsakSanas ir nepiecie$ams veikt
skrininga izmeklgjumus iespg&jamas tuberkulozes vai paaugstingta saslim$anas riska noteikianai. Nepieciesama
pneimonologa konsultacija.

leteikumi:
javeic tuberkulina adas tests un plaudu RTG izmeklé3ana;

akfivu TBC nepiecie$ams izarstét pirms terapijas uzsaksanas ar TNF - d inhibitoru;

visi pacienti novérojami uz tuberkulozi 6 ménesus péc TNF - a inhibitora terapijas partraukianas, lai izslégtu vélino
biologisko SML eliminacijas fazi;

pacientiem ar biologisko SML terapiju, kuriem paradas tuberkulozes simptomi, nepieciesams sanemt pilnu
prettuberkulozes terapijas kursu vismaz 6 ménesus, bet var turpinat terapiju ar TNF - a inhibitoru, ja tam ir kliniskas
indikacijas;

akfiva tuberkuloze ir kontrindikacija TNF - a inhibitoru lietosanai;

terapija ar TNF - a inhibitoru atsakama tikai péc sadarbibas ar pneimonologu un nemot véra pneimonologa
sledzienu.

Malignitate.

Terapijas laika ar TNF - a inhibitoru iespgjamas dazddas lokalizacijas audzgju, taja skaita limfomu atfistiba. Ir janem verg,
ka pacientiem ar JIA limfomas risks (seviski ne-Hodzkina limfomas) ir 2-5 reizes augstaks un asocigts ar augstu slimibas
aktivitati.

Pacienti jaizmeklé iesp&jamas malignitates virziend, ja par to ir kliniskas aizdomas un nepieciesams partraukt terapiju ar
TNF - a inhibitoru, ja attistas malignitate.

Pasreiz TNF - a inhibitora ietekme uz limfoproliferafivu slimibu un malignitates attistibu nav zinama. Uzmanigi jabit ar
pacientiem, kuriem anamnézé malignitate, $aja gadijuma ir jGizverté potencidlais ieguvums un iesp&jamais zaudgjums,
lietojot biologiskos SML. Ja pacientam péc laundabiga audzgja terapijas pagajusi 10 gadi un nav datu par recidivu, tad
nav kontrindikaciju terapijai ar biologisko SML.

Javeic ikgadéja parbaude pie dermatologa, venerologa.

Sistemiskas sarkanas vilkédes sindromi un autoimunitate.

Aprakstiti daZi gadijumi par SSV atfisfibu pacientiem, kuri lieto biologiskos SML. Simptomi izzid, partraucot terapiju,
parasti 6 nedé&lu — 14 ménesu laika. Nav apraksfiti fatali vai ar organu bojgjumu saisfita SSV lidziga sindroma gadijumi
terapijas laika. Nav pieradijumu, ka ANA, anti-dsDNS, AKL antivielu paradidanas terapijas laika ar TNF - a inhibitoru
palielina SSV lidziga sindroma atfisfibu.

leteikumi:

ja terapijas laika ar TNF - a inhibitoru paradas SSV vai antifosfolipidu sindroma pazimes, japartrauc biologisko
medikamentu terapija;

ANA, anti-dsDNS, AKL antivielu paradisanas asinis terapijas laika ar TNF - a inhibitoru nav iemesls biologisko
SML terapijas partrauksanai;

ja paradas SSV vai antifosfolipidu sindroma kliniskas un laboratoriskas pazimes, jGuzsak atbilsto3a standarta
terapija klinisko simptomu un pazimju arstésana.
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Hroniska sirds mazspéja (HSM) / kardiovaskularas slimibas.

Pacientiem ar HSM stavoklis pasliktings, ja lieto TNF - a inhibitoru lielas devas. Pétijumi pierada, ka HSM sastop biezak
pacientiem ar JIA neka kontroles grupa un tadél TNF - a inhibitora terapija standarta deva var samazingt HSM
progresésanu.

leteikumi:

terapiju ar TNF - a inhibitoru neuzsak HSM 3.- 4.funkcionalas klases pacientiem (NYHA). Uzmanigi jalieto Sie
medikamenti pacientiem ar vidé&ji smagu sirds mazspéju;

terapijas laika ar TNF - a inhibitoru pacienti ripigi janovéro attiecibad uz HSM un, ja attistas HSM /kardiova-
skularas slimibas simptomi, terapija japartrauc, seviski, ja TNF - a inhibitora terapijas efektivitate ir nepietiekosa;
terapija ar TNF - a inhibitoru jGpartrauc, ja anti-TNF - a terapijas laika pieaug HSM funkcionala klase.

Demielinizacija un neirologiskas komplikacijas.

Terapiju ar TNF - a inhibitoru nenozimé, ja ir dati par demielinizéjosu slimibu. No TNF - a inhibitora terapijas labak
izvairities, ja anamn&zé iespéjama (aizdomas) demielinizéjo3a slimiba vai gimenes anamnézé ir drosi dati par demiel-
iniz&jodu slimibu.

TNF - a inhibitora terapija jGpartrauc, ja atfistas demielinizacijas pazimes. Ja TNF - a inhibitora terapijas laika atfistas
demielinizacijas pazimes, pacients nosttams pie neirologa un demielinizacijas terapija saskanojama ar neirologu.
Hematologiskas komplikacijas (pancitopénija, aplastiska anemija).

Ja hematologiskas izmainas paradas TNF - a inhibitora terapijas laika, ta lietodana japartrauc. lesaka regulari parbaudit
asins ainu ferapijas laika ar TNF - a inhibitoru.

Aknu enzimu [imena paaugstinasands.

Ir reti zinojumi par holestatisku hepatitu, autoimGno vai fulminanto hepatitu. lesaka regulari parbaudit aknu fermentu
raditajus terapijas laika ar TNF - a inhibitoru.

Ekzéma un adas psoriatisks bojajums.

Ir zinojumi par $o ddas bojajumu rasanos pacientiem, kuri lieto TNF - a inhibitorus.

Grutnieciba un bérna barosana ar kruti.
Nav drosibas datu par TNF - a inhibitoru lieto3anu gritniecibas un laktacijas perioda.
leteikumi:

jdizvairds no gritniecibas iestd3ands terapijas laikda — iesakama efekfiva kontracepcija fertila vecuma;

nedrikst barot bérnu ar krdti TNF - a inhibitora terapijas laika;

japartrauc TNF - a inhibitora terapija, ja tas laika iestajas gratnieciba;

TNF - a inhibitora terapija japartrauc lietot 6 ménesus pirms sieviete vai virietis plano bérna ienemsanu. Nav péfita
TNF - a inhibitora ietekme uz spermas kvalitati, tadé| nav specialu ieteikumu par 3o jautajumu.
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Injekcijas vietas/infGzijas izraisitas reakcijas.

Vieglas vai vidéji smagas injekcijas vietas un infuzijas izraisitas reakcijas ir biezas nevélamas blakusparadibas, tas arste,
lietojot antihistamina lidzek|us, kortikosteroidus, ka ari mazinot infizijas atrumu.

Vakcinacija.

Nav zinama terapijas ietekme uz dzivam un novajinatam mikroorganismu vakcingm. Pétijuma ar pneimokoku vakcinaciju
ir dati, ka TNF - o inhibitora terapijas laika $ai vakcingcijai neizveidojas pietiekoss efekts. Ja ir nepiecie3amiba sanemt
dzivu vakcinu, to vélams veikt 4 nedé|as pirms TNF - a inhibitora terapijas uzsak3anas vai ari 6 ménesus péc pedegjas TNF
- d inhibitora sanem3anas (vai ari agrak, ja nevakciné$anas risks ir pietiekosi augsts). Ir dati par adekvatas vakcinu
aizsardzibas prevalences samazina3anos, it seviski TNF - ainhibitorus lietojot vienlaikus ar MTX. Ideali, ja vakcinacija tiek
veikta pirms terapijas uzsaksanas (pieméram, pret gripu, pneimokoku, HBV infekciju) un tad terapijas laika tikai
nepiecie$amibas gadijuma. Dzivas novdjindtas vakcinas (pieméram, BCG, dzeltena drudza, herpes zoster un p/o polio)
nav ieteicamas.

1.2.3.2. IL-6 humanizéta monoklonala antiviela

Tocilizumabum [11, 12, 16]

Visbiezak noverotas za|u blakusparadibas (25% pacientu, kas arstéti ar Tocilizumabum monoterapiju vai kombinacija ar
tradicionaliem SML) bija auggjo elpcelu infekcijas, nazofaringits, galvassapes, hipertensija un palielinats AIAT limenis. Ir
nedaudz paaugstingts infekciju risks pacientiem, lietojot Tocilizumabum, tapat ka lietojot citus biologiskos SML.
Medikamenta lietodana ir kontrindicéta pacientiem ar akfivu infekciju. Nav zingms par TBC risku un medikamenta efektu
vz HBV, HCV. Visiem pacientiem ir jGveic skrinings uz latentu TBC, HBV, HCV un HIV péc TNF - a inhibitoru lietosanas
protokola.

Aknu enzimu limena paaugstinasandas.

Kliniskajos péfijumos biezi tika novérota parejoda aknu transaminaZu un bilirubina limena paaugstinasanas. Kombinéta
terapija ar MTX galvenokart izraisa AsAT, AIAT paaugsting$anos. Ir jGievéro piesardziba, medikamentu lietojot
pacientiem ar akfivu aknu slimibu. Medikamenta deva ir j[@mazina, jGpartrauc ta lietosana pacientiem ar aknu enzimu
paaugstina$anos (pieméram, ja AIAT vai AsAT> 2x virs ANR).

Hematologiskie parametri.

12 nedélas ilga pétijuma kontrolétaja fazé veicot parastas laboratoriskas parbaudes, tika konstatéts, ka 3% placebo
grupas pacientu un 1% Tocilizumabum grupas pacientu trombocitu skaits samazingjas lidz < 100 x 107/ L. Tomér ar to
saistitu asino3anas gadijumu nebija. Neitrofilie leikociti: 12 ned&las ilga Tocilizumabum péfijuma kontrolétaja fazé veicot
parastds laboratoriskas parbaudes, tika konstatéts, ka 7% grupas pacientu neitrofilo leikocitu skaits samazingjas lidz
vérfibai, kas mazaka par 1 x 107/ L, bet placebo grupa $adda samazinasanas netika novérota. lesaka regulari parbaudit
asins ainu terapijas laika ar Tocilizumabum.

Lipidu profils.

12 nedélas ilga pétijuma kontrolétaja fazeé veicot parastas laboratoriskas parbaudes, tika konstatéts, ka 1,5%
Tocilizumabum grupas pacientu paaugstingjas kopéja holesterina limenis, sasniedzot > 1,5 - 2 x ANR, bet placebo grupa
tas netika novérots. ZBL limenis lidz > 1,5- 2 x ANR Tocilizumabum un placebo grupas paaugstingjas attiecigi 1,9% un
0% pacientu. lesaka regulari parbaudit lipidu profilu terapijas laika ar Tocilizumabum.
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Laundabigie audzeji.

Kliniskie dati nav pietiekami, lai novértétu iespéjamo laundabigo audzéju sastopamibu péc Tocilizumabum lietodanas.
Turpinds dro3ibas novértédana ilgtermina.

InfUzijas reakcijas.

Galvenais infizijas laika novérotais traucéjums bija hipertensija. Traucgjumi, par kuriem zinots 24 stundu laika péc
infozijas pabeigsanas, bija Gdas reakcijas (izsitumi, natrene). Sie trauc&jumi neierobezoja arstésanu. Anafilakfisko
reakciju biezums (kas rodas kopuma 6,/3778 pacientiem (0,2%), lietojot 4 mg/kg devu, bija vairdkas reizes lieldks, neka
lietojot 8 mg,/kg devu. Par kliniski nozimigam paaugstingtas jutibas reakcijam saistiba ar Tocilizumabum lieto3anu un kuru
dé| nepieciesama terapijas partraukiana, zinots kopuma 13 no 3778 (0,3%) kontrolétos un atklatos kliniskos péfijumos ar
Tocilizumabum arstatiem pacientiem. Sis reakcijas parasti tika novérotas 2.-5. Tocilizumabum infozijas laika.

Imunogenitate.

Sesus ménesus ilgos kontrolgtos kliniskos pétijumos anti - tocilizumaba antivielas tika noteiktas kopuma 2876 pacientiem.
No 46 pacientiem (1,6%), kuriem aftistijas anti — Tocilizumabum antivielas, 6 vienlaikus bija ari kliniski nozimiga
paaugstinatasjufibas reakcija, kuras dél 5 pacientiem terapija bija pilnigi japartrauc. Trisdesmit pacientiem (1,1%) attistijas
neitraliz&josas antivielas.

112 pacienti ar sJIA pirms arstésanas sakuma tika parbauditi attieciba uz antivielam pret Tocilizumabum. Antivielas pret
Tocilizumabum arsteésanas laika atfistijas tikai diviem pacientiem, turklat vienam pacientam bija alergiska reakcija, kuras
dé| preparats bija jaatcel. Antivielu pret Tocilizumabum veidosanas biezumus var bit nepietiekami novértéts, jo bérniem,
salidzinot ar pieaugudajiem, novérota lielaka zalu koncentracija asinis.

Vakcinacija.

Dzivas un dzivas novajinatas vakcinas nedrikst lietot vienlaikus ar Tocilizumabum, jo kliniska drosiba nav pieradita. Visiem
pacientiem, ipasi pacientiem ar sJIA, pirms tiek sakta vinu arstédana ar Tocilizumabum, ieteicams saskana ar paslaik
speka eso3ajam imunizacijas vadlinijam bit pietiekami nesen sanémusiem visas vakcinas. Intervalam starp dzivo vakcinu
lietoSanu un Tocilizumabum lieto3anas sakumu jaatbilst paslaik speka esosajam imunizacijas vadlinijam attieciba uz
imUnsistémas darbibu nomacoso preparatu lietosanu.

Mijiedarbiba ar citam zalem.

Sakot vai partraucot arstésanu ar Tocilizumabum, pacienti, kuri lieto individuali pielagotas zales, kuras metabolizé
CYP450 3A4, 1A2 vai 2C9 (pieméram, atorvastatins, kalcija kanalu blokatori, teofilins, varfarins, fenitoins, ciklosporins
vai benzodiazepini) j@novéro, jo terapeitiska efekta saglabasanai var bt japalielina zalu devas.

1.2.3.3. T sonu kostimulacijas modulators

Abataceptum [11,16]

Visbiezak zinotas nevélamas zalu izraisitas blaknes (= 5%) ar Abataceptum arstétajiem pacientiem bija galvassapes un
slikta dG$a. Pacientu skaits, kuri arstésanu partrauca nevélamo blakusparadibu dé|, proporcionali bija 3,4% Abataceptum
grupa un 2,2% placebo grupa.
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Infekcijas.

Latentas TBC aktivacijas vai saslim$anas risks nav zinams. Ir nepieciesams TBC skrinings, ka ari HCV, HBV un HIV skrinigs
ka TNF - ainhibitoru lietosanas protokola gadijuma. Nopietnu infekciju risks ir paaugstinats, bet nepieaug ar laiku. Taktika
ka TNF - a inhibitoru lieto3anas gadijuma. Intracelularo infekciju risks ir zems. Pétijumos pacientiem ar JIA un HOPS tika
novérots vairdak infekciozu nevélamu blakusparadibu neka placebo grupa, tadé| pacientiem ar HOPS ir jGnovéro vinu
respiratords sitsémas funkcionalais stavoklis.

Malignitate.

Limfomas risks ir tads pats, ka pacientiem ar JIA. Sakotngjos pétijumos tika novérots, ka RA pacientiem plausu véza risks ir
lielaks neka vispargja populacija.

InfGzijas reakcijas.

Galvassapes un reibonis.

Avutoimunie sindromi.

Nav zinots.

Vakcinacija.

Lidzigi ka TNF - a inhibitoru lieto3anas gadijuma.
1.2.3.4. IL-1 medikamenti

1.2.3.4.1. Humanizeta monoklondla IL- 1 beta antiviela

Canakinumabum [7, 13, 14, 16]

201 bérns vecuma no 2 lidz 17 gadiem ir sanémis terapija Canakinumabum sistémiska JIA terapijas pétijumos. Visbiezak
zinotas nevélamas zalu izraisitas blaknes (> 5%) bija galvenokart augséjo elpcelu saslim$anas. BieZi novéroja ari
pneimoniju, gastroenteritu, urincelu infekcijas, virusu infekcijas, sinusity, rinitu, faringitu un tonsilitu. Vairums blaknu bija
vieglas lidz vid&ji smagas, lai gan ari tika novérotas smagas blaknes.

Infekcijas, ieskaitot tuberkulozi.

Canakinumabum lieto$ana ir saistita ar biezakam nopietnam infekcijam, tadé| pacienti ir rGpigi jGnovéro, vai tiem
neattistas infekcijas pazimes un simptomi arstéSanas laikd un péc tas. Arstam jgievéro piesardziba, lietojot
Canakinumabum pacientiem ar atkartotam infekcijam anamnézé, tapat Canakinumabum nedrikst uzsakt vai turpinat
pacientiem ar akfivu infekciju. Vienlaiciga Canakinumabum lieto3ana ar audzéja nekrozes faktora (TNF) inhibitoriem nav
ieteicama, jo tas var palielinat smagu infekciju risku. Ir zinots par atseviskiem gadijumiem ar neparastu vai oportunistisku
infekciju (ieskaitot aspergilozi, atipisko mikobakteriju infekcijas, herpes zoster). Nav zindms, vai interleikina-1 (IL-1)
medikamenti, pieméram, Canakinumabum palielina tuberkulozes reaktivaciju risku. Pirms arsté$anas uzsaksanas visiem
pacientiem jdizslédz gan akfiva, gan latenta tuberkulozes infekcija.

Neitropénija un leikopénija.

Canakinumabum terapijas laikd tika novérota neitropénija (absolGtais neitrofilu skaits <1,5 x 109/L) un leikopénija.
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Arstgsanu ar Canakinumabum nevajadzétu uzsakt pacientiem ar neitropéniju vai leikopéniju. Leikocitu, ieskaitot neitrofilo
leikocitu, skaits nosakams pirms arstésanas uzsak$anas un vélreiz péc 1 lidz 2 ménesiem. Ja pacients k|Ust neitropénisks
vai leikopénisks, tad stingri jakontrolé leikocitu skaits un j@apsver arstésanas partrauksana.

Malignitate.

Zinoti gadijumi par laundabigo audzéju gadijumiem pacientiem, kuri arstéti ar Canakinumabum. Laundabigu veidojumu
atfistisanas risks, lietojot anti-interleikina (IL) -1 terapiju, nav zinams.

Hipersensitivitates reakcijas.

Aprakstiti hipersensivitates gadijumi pacientiem, kuri lietojusi Canakinumabum. Vairums 3o gadijumu bija vieglas pakapes.
Canakinumabum kliniskas izstrades un izpétes laika vairak ka 2300 pacientiem, netika zinots par anafilaktoidam vai
anafilaktiskam reakcijam.

Aknu enzimu izmainas.

Kliniskajos péfijumos zinots par tranzitoriem un asimptomatiskiem seruma transamingzu vai bilirubina paaugstingsanas
gadijumiem. Sistémiska JIA grupa augsti AIAT un/vai AsAT limeni vairdk ka 3 reizes virs aug3gjas normas robezas zinoti
19 pacientiem (9,5%).

Vakcindcija.

Nav pieejami dati par sekundaru infekcijas parnesanas risku ar dzivam novajingtam vakcingm pacientiem, kuri sanem
Canakinumabum. Tapéc dzivas vakcinas nedrikst ievadit vienlaikus ar Canakinumabum, ja vien ieguvums skaidri atsver
risku. Pirms arstésanas uzsaksanas ar Canakinumabum pieauguiajiem un bérniem jGsanem visas ieteicamas vakcinacijas,
ieskaitot pneimokoku vakeinu un inaktiveto gripas vakcinu.

Makrofagu aktivacijas sindroms.

Makrofagu aktivacijas sindroms (MAS) ir dzivibai bistama slimiba, kas var atfistities pacientiem ar reimatologiskam
saslim$anam, jo ipasi sistémiska JIA gadijuma. Ja attistas MAS vai ir aizdomas par ta aftistidanos, péc iespéjas atrak
uzsdkama ta arstésana. Balstoties uz klinisko pétijumu pieredzi, Canakinumabum nepalielina saslimsfibu ar MAS
sistémiska JIA pacientiem, tomér pilniba to nevar apgalvot.

1.2.3.4.2. Cilveka IL-1 receptoru antagonists

Anakinrum [6, 7, 11, 16]

Alergiskas reakcijas.

Alergiskas reakcijas, ieskaitot anafilaksi un angioedému, zinotas reti. Vairums 3o reakciju bija makulopapulari vai urtikari
izsitumi. Ja aftistas smaga alergiska reakcija, ir japartrauc Anakinrum ievade un javeic atbilstodi pasakumi.

Aknu enzimu izmainas.

Kliniskajos pétijumos zinojumi par parejosu aknu enzimu paaugstinG3anos konstatéti reti. Si paaugstindsanas netika
saisfita ar hepatocelulara bojgjuma simptomiem vai pazimém.
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Nopietnas infekcijas.

Anakinrum ir saistits ar paaugstinatu nopietnu infekciju biezumu (1,8%), salidzinot ar placebo grupu (0,7%). Anakinrum
drosiba un efektivitate nav pétita pacientiem ar hroniskam infekcijam. Terapija ar Anakinrum nebitu uzsakama pacientiem
ar akfivu infekciju un Anakinrum terapija japartrauc, ja atfistds smaga infekcija. Tapat Anakinrum bitu jGizvairas lietot
pacientiem ar recidivéjo3am infekcijam vai saslim$anam, kas paaugstina infekciju risku. Nav zinama Anakinrum dro$iba
individiem ar latentu tuberkulozi, tadé| pirms uzsakt Anakinrum terapiju, javeic latentas tuberkulozes skrinings. Ta ka
biologiskie SML ir saistiti ar virusa hepatita B reaktivaciju, pirms Anakinrum terapijas uzsak3anas veicams hepatfita
B skrinings.

Neitropénija.

Anakinrum placebo kontrolétos péfijumos biezi tika saisfits ar neitropéniju (absolttais neitrofilo skaits < 1,5x109/l).
Anakinrum terapija nebitu uzsdkama pacientam ar neitropéniju, tadé| iesaka veikt pilnu asins ainu pirms Anakinrum
terapijas uzsaksanas un tas laika — reizi ménesi pirmos 6 ménesus un péc tam ik 3 ménesus. Pacientiem, kam atfistas
neitropénija Anakinrum terapijas laika, iesaka partraukt Anakinrum terapiju un cie$i monitorét neitrofilo skaitu.

ImOnsupresija.

Nav péfita Anakinrum terapijas ietekme vz ieprieks eksistéjosu malignitati, tadel Anakinrum lietoSana pacientiem ar
malignitati nav ieteicama.

Vakcinacija.

Placebo kontroléta pétijuma (pacientu skaits 126) netika konstatétas atdkiribas starp placebo un terapijas grupam, nosakot
stingumkrampiju antivielu atbildi péc stingumkrampiju/difterijas toksoida vakcinas sanem3anas, vienlaicigi sanemot
Anakinrum. Datu par citdm nedzivam vakcingm un Anakinrum nav. Tapat nav ari datu par Anakinrum un dzivam
novdjinatam vakcinam, tadé| dzivas novajinatas vakcinas nebutu lietojamas Anakinrum terapijas laika.

Vienlaiciga Anakinrum un TNF antagonistu terapija.

Vienlaiciga Anakinrum un TNF antagonistu lietosana ir saistita ar paaugstinatu nopietnu infekciju un neitropénijas risku,
salidzinot ar Etanerceptum terapiju, tadé| vienlaiciga $o prepardtu lietodana netiek ieteikta.

Biologisko SML lietosanas nevélamas blakusparadibas apkopotas vadliniju 1.pielikuma “Biologisko SML lietosanas
nevélamo blakusparadibu kopsavilkums”.

1.3. Makrofagu aktivacijas sindroms un arstésanas ieteikumi pacientiem ar
sistémas JIA

Makrofagu aktivacijas sindroms sistémas JIA pacientiem ir dzivibai apdraudosa komplikacija. MAS diagnosticg, ja ir
febrils pacients ar sisttmas JIA vai aizdomam par sistémas JIA, kuram laboratori ir augsts ferifins >684 ng/ml un ir 2 no
sekojosiem labotoriem kritérijiem: trombociti < 181 x 107 /L, AsAT > 48 vienibas/L, trigliceridi >156 mg/dl, fibrinogéns
<360 mg/dl [47]. Pétijumi par MAS diagnostiku un arstéanu turpinas.

Padreizejie MAS arstésanas ieteikumi pacientiem ar sistémas JIA ir sekojosi:

1) kalcineirina inhibitoru lietosana ir ka viena no terapeitiskajam iesp&jam un tiek ieteikta pacientiem ar pazimém, kas
liecina par MAS (C pieradijumu limenis [7]), [32];
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2) ka vienu no terapeitiskajam iesp&jam pacientiem ar pazimém, kas liecina par MAS, iesaka lietot Anakinrum
(C pieradijumu limenis [7]), [ 20-22];

3) sistemiski glikokortikosteroidu monoterapija (p/o vaii/v ievade) tiek ieteikta pacientiem ar pazimém, kas liecina

par MAS (C pierdadijumu limenis [7]), [33];

4) glikokortikosteroidu monoterapijas turping3ana ilgak par 2 nedélam nav piemérota pacientiem ar MAS
(D pieradijumu limenis [7]);

5) médz bt kliniskie gadijumi, kuru arstésana ir lietderigi uzsakt un vienlaikus lietot vairak neka vienu medikamentu [7].

Minétas MAS arstesanas iespéjas pacientiem ar sistémas JIA nav savstarpgji izsledzosas [7].

Uz mazakam péfijumu grupam un rezultata neskaidrakiem pieradijumiem balsfiti $adi secingjumi par MAS sindroma
arstesanu:

1) Abataceptum uzsakiana MAS sindroma arstésana bija nepiemérota (D pieradijumu limenis [7]);

2) Canakinumabum lietosana bija neskaidra, iznemot gadijumus, kad Canakinumabum lieto$ana bija nepiemérota -
pacientiem ar arsta VAS/GSN <5, kuri nav sangémuii iepriek§ MAS terapiju vai sanem glikokortikosteroidu
monoterapiju vai kalcineirina inhibitoru monoterapiju (D pieradijumu limenis [7]);

3) IVIG izmanto3ana bija nepiemérota MAS sindroma arsté$and, iznemot pacientus, kuri jau bija sanémusi MAS
arstésana kalcineirina inhibitorus kombinacija ar Anakinrum (D pieradijumu limenis [7]). Saja gadijuma IVIG
lieto3ana bija neskaidra;

4) Methotrexatum vai Leflunomide lietodana bija nepiemérota (D pieradijumu limenis [7]);

5) TNF - a inhibitoru lieto$ana bija nepiemérota, neatkarigi no arsta VAS/GSN (D pieradijumu limenis [7]), iznemot
pacientus, kuri jau bija MAS arste3ana lietojusi kalcineirina inhibitorus kombingcija ar Anakinrum. Saja gadijuma
TNF - a inhibitoru lietoana bija neskaidra;

6) Tocilizumabum lieto3ana bija neskaidra (D pieradijumu limenis [7]).

Juvenila idiopatiska artrita kliniskas vadlinijas




JUVENILS IDIOPATISKS ARTRITS (JIA)

2. Fizikala un rehabilitacijas medicina [ 23 - 29]

Rehabilitacija ir butiska JIA arstésanas sastavdala. Katram pacientam tiek izstradats un piemérots individuals rehabilitaci-
jas plans, kas sevi var ietvert virkni pasakumu funkciongé3anas uzlabo3anai.

Akfivas slimibas perioda rehabilitacijas galvenais mérkis ir sapju mazingsana un locitavu kustibu apjoma saglabasana,
pielietojot aukstuma aplikacijas, atbilstosus vingrojumus un locitavas atslogojo3as ortozes.

Neaktivaja perioda uzsvars tiek likts uz mobilitates, muskulu speka un funkciju uzlabosanu, kontraktiru un deformaciju
attistibas profilaksi. Tiek pielietotas siltuma aplikacijas, masaza, individuali pielagoti vingrojumi, ja nepiecie3ams, izgat-
avotas un pielagotas ortozes. Bitiska ir ergonomikas un locitavu aizsardzibas principu izskaidrosana, majas vingrojumu
un padpalidzibas programmas apmaciba.

Remisijas laika mérkis ir atgdt un uzturét labu fizisko sagatavotibu, galvenokart, ar fizisku aktivitadu palidzibu. Regularas,
mérenas infensitates, vecumam un funkciondlajam stavoklim piemérotas fiziskas aktivitates vismaz divas reizes nedg|g,
ieklaujot vingojumus svaru neso3as pozicijas, veicina aerobas darba sp&jas, muskulu spéku un mazina osteoporozes
risku.

Sobrid ir pieejami tikai dazi augstas kvalitates randomizéti, kontroléti pafijumi par rehabilitcijas terapiju efektivitati
pacientiem ar JIA, tadé| daudzas rehabilitacijas terapijas taktikas, ipasi fizikalas medicinas tehnologiju pielietosana,
balstas uz klinisku pieredzi un tiek veiktas péc fizikalas un rehabilitacijas medicinas arsta noziméjuma.

Bérni un pusaudzi, kuri slimo ar JIA, ir paklauti lielakam mazkustiga dzivesveida riskam, salidzinot ar veseliem
vienaudziem, kas dalgji saisfits ar tadiem slimibas faktoriem ka sapes, nogurums, pietokusas un sfivas locitavas. Ja pacien-
tiem ar JIA saglabajas ierobezota ikdienas aktivitate (gan fiziska, gan socidla) ilgsto3a laika perioda, bérniem var bit
nepietiekams socidlais kontakts ar vienaudziem, var but grutak iegut draugus, piedzivot lielaku socidlo izolaciju, pacienti
var bt paklauti lielakam depresijas riskam.

Nereti pacienta rehabilitacija jaietver ari psihologiska palidziba, lai palidzétu pacientam sadzivot ar hroniskam sapém un
nogurumu, ka ari palidzétu veidot socialas iemanas.

Latvija apstiprinatas fizikalas un rehabilitacijas medicinas tehnologijas, kas pielietojamas pacientiem ar JIA, apkopotas
vadliniju 5. pielikuma ,Vadlinijas ietverto, Latvija apstiprinato medicinisko tehnologiju saraksts”.
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VIIL. JIA arstésanas algoritmi

_ 1. arsté3anas algoritms.
Arstésanas ieteikumi JIA ar oligoartikularu gaitu
(adaptéts no Ringold S, 2013)

leteikumi tiek balsfiti uz JIA slimibas aktivitati, nelabvéligas prognozes

faktoriem un iepriek3gjas arstesanas ilgumu un efektivitati.

Slimibas aktivitate:
augsta vai vidéja
Nelabveligie faktori: ir

Slimibas aktivitate: zema
Nelabvéligie faktori: nav

Glikokortikoidi NSPL monoterapija
intraartikulari 2 ménesus

Papildus

NSPL

vai
v i/aKS

péc

vajadzibas

Slimibas aktivitate:
augsta vai vidgja
Nelabveligie faktori: ir

\/

MTX

3 — 6 ménesus

Slimibas aktivitate: zema
Nelabveligie faktori: nav

Y

Slimibas aktivitate:
augsta vai vidéja
Nelabvéligie faktori: ir

Anti TNF- a

Juvenila idiopatiska artrita kliniskas vadlinijas



_ 2. arstédanas algoritms.
Arstésanas ieteikumi JIA ar poliartikularu gaitu
(adaptéts no Ringold S, 2013)

v ——

leteikumi tiek balstiti uz JIA iepriek3gjas arsteésanas ilgumu un efektivitati, slimibas

aktivitati un nelabvéligas prognozes faktoriem.

Slimibas aktivitate augsta un
Nelabvéligie faktori
nav batiski

VAI

Slimibas aktivitate vidéja un

Slimibas aktivitate zema un
Nelabvéligie faktori ir
VAI
Slimibas aktivitate vidéja un
Nelabveligie faktori

Nelabvéligie faktori ir nav batiski
\ 4 v
MTX _ NSPL
3 — 6 ménesus D 1-2 ménesus
Papildus
NSPL
vai
v i/aKS
péc
Slimibas aktivitate augsta, vajadzibas

vidéja vai zema un
Nelabvéligie faktori
nav butiski

Slimibas aktivitate augsta,
vidéja vai zema un
Nelabvéligie faktori ir

Y

Anti TNF- a +/- MTX
4 ménesus

Anti TNF- o +/- MTX vai
Anti IL-6 +/- MTX vai
Anti CTLA4 +/- MTX

Y

Slimibas aktivitate
augsta vai vidéja un
Nelabvéligie faktori

nav batiski

Otrs Anti TNF- a vai
Anti CTLA4 vqi Anti IL-6

Juvenila idiopatiska artrita kliniskas vadlinijas




_ 3. arstésanas algoritms.
Arstésanas ieteikumi pacientiem ar sistemisku JIA ar multisistémisku iekaisumu

(adaptéts no Ringold S, 2013)

v ——

leteikumi tiek balstiti uz JIA iepriek3gjas arsteésanas ilgumu un efektivitati, slimibas
aktivitti un nelabvéligas prognozes faktoriem.

a) KORTIKOSTEROIDU TERAPIJAS ZARS

Arsta GSN =5
un neatkarigi kads
Aktivas slimibas
locitavu skaits

\/

GK monoterapija

p/o vaii/v .
2 nedélas PGFEISCIUS

Arsta GSN < 5 un

Aktiva slimiba = 5 locitavas

sistémiski

/\ vai i/cz
péc

B vajadzibas
Arsta GSN 2 5 Arsta GSN <5 un |eb!<u_ra
un neatkarigi kads laika

Akfivas slimibas

: ; Akfiva slimiba = O locitavas
locitavu skaits

Y Y

Anti IL-1 vai
Anti IL-6 vai
MTX

Anti IL-1 vai
Anti IL-6
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JUVENILS IDIOPATISKS ARTRITS (JIA)

b) NESTEROIDO PRETIEKAISUMA LIDZEKLU TERAPIJAS ZARS

Arsta GSN < 5 un
Akfiva slimiba = 5
locitavas

Arsta GSN < 5 un
Aktiva slimiba 1-4

locitavas

Arsta GSN < 5 un
Aktiva slimiba O
locitavas

\

/

NSPL

1 ménesi

Y

Arsta GSN < 5 un
Aktiva slimiba O
locitavas

Arsta GSN < 5 un
Aktiva slimiba >0
locitavas

Arsta GSN = 5 un
neatkarigi kads
Aktivas slimibas

locitavu skaits

Anti IL-1 vai
Anti IL-6
1 ménesi

N

GK monoterapija

p/ovaii/v
2 nedélas

O

Papildus
KS
sistémiski
vaii/a
pec
vajadzibas
jebkura
laika

Neatkarigi kads
Arsta GSN un
Aktiva slimiba 1-4

locitavas

Neatkarigi kads
Arsta GSN un
Aktiva slimiba > 4

locitavas

Arsta GSN = 5 un
neatkarigi kads
Aktivas slimibas

locitavu skaits

Arsta GSN < 5 un
Aktiva slimiba >0
locitavas

Y

Y

Arsta GSN < 5 un
Akfiva slimiba O

locitavas

Y

Anti IL-1 vai
Anti IL-6 vai
MTX

Anti IL-1 vai
Anti IL-6 vai
MTX vai
Anti TNF- a

Anti IL-1 vai
Anti IL-6

Anti IL-1 vai
Anti IL-6 vai
MTX

Juvenila idiopatiska artrita kliniskas vadlinijas




c) BIOLOGISKO SML TERAPIJAS ZARS

JUVENILS IDIOPATISKS ARTRITS (JIA)

Arsta GSN = 5 un
neatkarigi kads
Aktivas slimibas

locitavu skaits

Arsta GSN < 5 un
Aktiva slimiba = 5
locitavas

Arsta GSN < 5 un
Aktiva slimiba 1-4

locitavas

\

Anti IL-1 vai
Anti IL-6
1-3 ménesi

/

/\

Neatkarigi kads
Arsta GSN un
Aktiva slimiba

1-4 locitavas

Turpina uzsdkto vai maina uz

Anti IL-1 vai
Anti IL-6 vai
MTX

Juvenila idiopatiska artrita kliniskas vadlinijas

Neatkarigi kads
Arsta GSN un
Akfiva slimiba
> 5 |ocitavas

Papildus
KS
sistemiski
vaii/a
péc
vajadzibas
jebkura
laika

Turpina uzsakto vai maina uz

Anti IL-1 vai
Anti IL-6 vai
MTX vai
Anti TNF-a




_ 4. arsté3anas algoritms.
Arstésanas ieteikumi pacientiem ar sistemisku JIA bez multisistemiska iekaisuma

(adaptéts no Ringold S, 2013)

v ——

leteikumi tiek balstiti uz JIA iepriek3gjas arsteésanas ilgumu un efektivitati, slimibas
aktivitati un nelabvéligas prognozes faktoriem.

|
|
Aktiva slimiba Aktiva slimiba |
>4 locitavas 1-4 locitavas [
|
|
/\/\ I
|
|
. _ |
MTX NSPL Intraartikulara |
3 ménesus monoterapija . .GK.. !
1 ménesi injekcija [
|
Tl [
AT |
\ Y. B |
Akfiva slimiba Akfiva slimiba Akfiva slimiba
>0 locitavas >4 |ocitavas 1-4 locitavas Papildus
KS
_ sistémiski
Tteel L vaii/a
\ 3 BRI pec
vajadzibas
Anti CTLA4 vai jebkurg
Anti IL-1 vai Anti IL-6 MTX laika
Anti TNF-a vai 1 ménesi 3 ménesus
Anti IL-6

\/ I
|
|
|
|
Aktiva slimiba |
>0 locitavas |
|
|
|
Y |
|
Anti CTLAZ vai |
MTX vai |
Anti TNF-a vai |

Anti IL-6 v

Juvenila idiopatiska artrita kliniskas vadlinijas
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IX. JIA pediatriskie terapijas efektivitates kriteriji

JIA terapijas efektivitates kontrolei izmanto , zelta standartu” - dokumentétu reakciju uz farmakologiskiem lidzekliem, kam
izmanto Amerikas Reimatologu Kolégijas pediatriskos kriterijus (ACR Pedi) terapijas atbildes limena novértésanai
(skat. 9.tabulu "ACR Pedi terapijas efektivitates kritériji”).

ACR Pedi terapijas efektivitates kriteriji
(adaptéts no Giannini 1997) [1].

Arsta globalais slimibas aktivitates novértajums (arsta VAS (GSN) 10 cm skala)

Pacienta/Vecdku vispargjais stavok|a novértgjums (Pacienta/Vecaku VAS (VSN) 10 cm skala)

Funkcionala spéja — Bérna veselibas novértgjuma aptaujas lapa ir funkcionalo spéju novértéjuma metode,
kur tiek atspogulotas ikdienas aktivitates un nepieciesamiba péc vecaku palidzibas (2.pielikums “Bérna
veselibas novértgjuma aptaujas lapa”)

Locitavu skaits ar akfivu artritu — pietokums locitava, kas nav saistits ar kaula bojajumu vai, ja nav
piettkuma, kustibu ierobeZojums ar sapém pie kustibam un/vai jutigumu (3.pielikums “JIA pacienta
locitavu reimatologiska izmeklgsana”)

Locitavu skaits ar neaktivu artritu — izolétas sapes pie kusfibam, jufigums vai kusfibu ierobezojums ir
pielaujama atradne, tikai gadijuma, ja tas nav saisfits ar artritu, kurd patreiz ir neakfivs, bet gan
nereimatologisku iemeslu dé|, piemé&ram, traumas (3.pielikums “JIA pacienta locitavu reimatologiska
izmeklésana”)

Eritrocitu grimSanas atrums

9. tabula

Terapijas efektu nosaka, salidzinot ACR Pedi kritérijus pirms terapijas uzsdk$anas un 3-6 ménedus péc terapijas
vzsak$anas, ko izsaka procentos:

* ACR 30% uzlabosanas kritériji (ACR Pedi 30). Ka minimums 30% uzlabojumi no sakumstavok|a minimums trijos
no sesiem kritérijiem, ar 30% pasliktinasanos ne vairak ka viena kritérija.

* ACR 50% uzlabosanas kritériji (ACR Pedi 50). Nepiecie3ami 50% uzlabojumus trijos no sediem kritérijiem ar 30%
pasliktinasanos ne vairak ka viena kritérija.

* ACR 70% uzlabosanas kritériji (ACR Pedi 70). Prasa 70% uzlabojumus trijos no sesiem kritérijiem ar 30%
pasliktinasanos ne vairak ka viena kritérija.

Juvenila idiopatiska artrita kliniskas vadlinijas




JUVENILS IDIOPATISKS ARTRITS (JIA)

X. JIA kriteriji neakfivai slimibai un kliniskai remisijai [29, 30, 311

Nemot véra akcentéto uzsvaru agrini iegut slimibas pilnigu kontroli, tika atfistiti kliniskie kritériji, lai definétu slimibas
neakfivo un kliniskas remisijas stadijas (skat.10. tabulu “Juvenila idiopdtiska artrita kritériji neaktivai slimibai un kliniskai
remisijai”).

Juvenila idiopatiska artrita kritériji neakfivai slimibai un kliniskai remisijai
(adaptéts no Wallace et al.2011.) [31].

Kriteriji

* Nav aktiva sinovita

Nav drudza, izsitumu, serozita, hepatosplenomegdilijas vai visparéjas limfadenopatijas attiecinamas uz JIA
Nav aktiva uveita

Normals EGA un/vai CRP

Arsta visparéjais slimibas aktivitates novértéjums neuzrada aktivu slimibu

Neakfiva slimiba
Prasa, lai pacients atbilst visiem augstak minétiem kriterijiem

Kliniska remisija ar arstésanu
Sedi (6) nepartraukti neaktivas slimibas ménesi, lietojot medikamentus

Kliniska remisija bez arstesanas
Divpadsmit (12) nepartraukti neakfivas slimibas ménesi, nelietojot medikamentus

10. tabula

XI. Pacienta dinamiskas novérosanas protokols

JIA pacientiem sanemot gan tradicionalos, gan biologiskos SML ir svarigi regulari veikt noteiktus izmeklgjumus, lai
monitorétu ne tikai slimibas aktivitati, bet ari potencialas medikamentu blakusparadibas (skat. 11.tabulu “Kopsavilkums par
izmeklgjumiem pirms un SML lieto3anas laika pacientam ar JIA”).

Kopsavilkums par izmekléjumiem pirms un SML lietosanas laika pacientam ar JIA
(adaptéets no Beukelman T. 2011; Ringold S. 2013) [6, 7].

Nesteroidie pretiekaisuma lidzekli (NSPL)

Pilna asins aina, bilirubins, aknu enzimi, kreatinina [imenis seruma

* pirms tiek sakta regulara lietoana vai péc 1 ménesa
* ilgstosi lietojot ikdiend, jaatkarto aptuveni divas reizes gada
* lietojot regulari (3 — 4 dienas nedé&la), jaatkarto aptuveni reizi gada

Juvenila idiopatiska artrita kliniskas vadlinijas
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Metotreksats

EGA, CRP, pilna asins aina, AIAT, AsAt, bilirubina, albumina, kreatinina limenis seruma

* pirms terapijas uzsak$anas

* aptuveni 1 ménesi péc terapijas uzsaksanas

* aptuveni 2 — 3 ménedus péc devas palielina3anas

* ja rezultati ir normas robeZas un deva stabila, jGatkarto ik péc 3 — 4 ménediem

TNF-q, IL-1 medikamenti, IL-6, T $Gnu modulators

EGA, CRP, pilna asins aina, AIAT, AsAt, bilirubina, albumina, kreatinina limenis seruma
* pirms terapijas uzsak$anas

* jaatkarto péc 1 ménesa

* jaatkarto ik péc 2 -3 ménesiem

Holesterins, ABLH, ZBLH, TG (Tocilizumabum terapijas gadijuma)

* pirms terapijas uzsak$anas

* jaatkarto péc 1 ménesa

* jaatkarto ik péc 2 -3 ménesiem

Tuberkulozes skriningizmeklgjums

* pirms terapijas uzsak$anas
* jaatkarto aptuveni reizi gada

RTG krskurvim, Mantu reakcija un pneimologa konsultacija; dermatologa, venerologa konsultacija; ANA,

ENA, anti-dsDNS; HBsAg, Anti-HBc IgM, anti- HCV, anti-HIV; RF, IgG, IgM, IgA

* pirms terapijas uzsak$anas
* jaatkarto aptuveni reizi gada

Ja pacientam norddes par iesp&jamu antifosfolipidu sindromu — lupus antikoagulants, anti-kardiolipidu
antivielas IgM un IgG, anti-fosfolipidu antivielas IgM un IgG

* pirms terapijas uzsak$anas
* jaatkarto aptuveni reizi gada

11. tabula

Noraditaja 11.tabula ir veicamo analizu nepiecie3amais minimums. Nemot véra katra medikamenta farmakologiskas
ipasibas,var bit nepieciesams veikt papildus analizes, pieméram, Tocilizumabum terapijas laika ir ripigi jaseko lipidu
vielmainas raditajiem. Kopéjais holesterins, ZBLH, ABLH, TG ir jGparbauda 4-8 nedélas péc arstésanas saksanas ar
Tocilizumabum. Veicamo izmeklgjumu kopsavilkums un veikianas bieZums apkopoti 12.tabula “Pacienta dinamiskas
novéro3anas kopsavilkums”.
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Pacienta dinamiskas novérosanas kopsavilkums
[adaptéts no 6, 7, 9, 11,16]

|zmeklgjumi Pirms 1. 2. 3. 4. 5. 6. 7. 8. 9. 10. 1. 12.
Specialisti terapijas | mén. | mén. | mén. | mén. | mén. | mén. | mén. | mén. | mén. | mén. | mén. | mén.
° ° ° ° ° °

Pilna asins aina
EGA ° ° ° ° ° °
CRP ° ° ° ° ° °
Bilirubins ° ° ° ° ° °
AIAT asins seruma ° ° ° ° ° °
AsAT asins seruma ° ° ° ° ° °
Kreatinins _qsins ° ° ° ° ° °
serumad
Kopéjais holesterins,
ABLH, ZBLH,
TG - attiecas vz ° ° °
Tocilizumabum
Imunologiskie raditaiji:
ANA, anti-dsDNS,
ENA, RF, antivielas . .
pret fosfolipidiem un
kardiolipidiem,
IgM, IgG, IgA
HBsAg, anti-
HBc IgM, anti- ° °
HCV, HIV
PPD reakcija
(intraduralais
tuberkulina tests);
+ TSPOT,
+ QuantiFERON ° °
TG Gold asins tests
Pneimonologa
sledziens, ja aizdomas
par latentu tuberkulozi
Kroskurvia RTG ° °
Dermatologs, ° °
venerologs
11. tabula

Vadliniju 4. pielikuma “B&rnu reimatologa un citu specidlistu sadarbiba JIA pacientu apripgé” apkopota informacija par
bérnu reimatologa un citu specialistu sadarbibu JIA pacienta apripg, ka ari sniegts ieskats vakcinacijas joma saistiba ar
reimatologisko medikamentu lieto3anu.
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PIELIKUMI

1. pielikums kliniskajam vadlinijam
,Juvenila idiopatiska artrita kliniskas vadlinijas”

Biologisko SML lietosanas nevélamo blakusparadibu kopsavilkums

Aknu enzimu limena . N .
paaugstindsands
Demielinizacija un neirologiskas .
komplikacijas
Ekzéma un adas psoriatisks . N
bojajums
Hematologiskie parametri . . .
HSM /kardiovaskularas slimibas .
Injekcijas vietas/infazijas o N o o
izraisitas reakcijas
Infekcijas . . . .
Kunga-zarnu trakta traucgjumi U .
Lipidu profila izmainas . .
Malignitate Nav precizu datu par paaugstinatu risku — janovéro
Mijiedarbiba ar citam zalem .
Autoiminie sindromi (t.sk. SSV) °
Tuberkuloze ° . °
Makrofagu aktivacijas sindroms o
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2. pielikums kliniskajam vadlinijam
,Juvenila idiopatiska artrita kliniskas vadlinijas”
Latvijas Pediatru reimatologu biedriba
BKUS reimatologijas nodala

Pacients

Datums

Bérna veselibas novértéjuma aptaujas lapa

Si aptavja ir vérsta, lai uzzingtu, ka slimiba ietekmé Josu bérma funkcionasanu ikdienas dzivé. Sekojoiajos jautdjumos ladzu
atziméjiet atbildi, kas vislabak raksturo Jisu bérna parastas aktivitates (vidgji visas dienas laikd) pagdijuiaja nedéla. Lidzu
atzimé&jiet tikai tas izmainas, kuras izraisijusi slimiba. Ja vairgkums bérnu Jisu bérna vecuma nespéj veikt kadas darbibas, tad

atzimgjiet "Neattiecas’’. Pieméram, JGsu bérns nevar veikt kadas darbibas ,tapéc ka vins ir par mazu, nevis slimibas d&/, tad
atzimégjiet “Neattiecas”.

Bez Nedaudz | Arlielam Nespéj -
_

Gérbsanas un tualete

Vai JGs/JGsu bérns var:

Apgérbties, t.sk., aizsiet kurpju $nores un aizpogdaties?

Pats sev izmazgat matuse
Novilkt zekes2

Apgriezt nagus?

Piecelsanas

Jus/Jusu bérns var:

Piecelties no zema krésla vai gridas?

lekapt gulta vai izkapt no tas, piecelties stavus gulting?

Jus/Jusu bérns var:

Sagriezt pats savu &dienu?

Pacelt krizi vai glazi pie mutes?

Attaisit jaunu maizes iepakojumu?

Staigdsana

Vai JUs/Jusu bérns var:

Staigat pa lidzenu virsmu/zemi?

Uzkapt piecus pakapienus?

LOodzu, uzskaitiet rikus, ko JUsu bérns izmanto augstak minéto aktivitasu veiksanai:

Spiekis Fgg'gtusrggI;Zé?:nn;?'glgrlacrz%ﬁtr: tc?;owu vzvilk$anai u.c.)
Nija Specidli zimuli vai riki

Ramis uz riteniem Specials vai izgatavots krésls

Ratinkrésls Citi (atzimgjiet kadi)

Lodzu, atziméjiet kategorijas, kurds Josu bérnam nepieciesama palidziba no citu
personu puses sakara ar slimibu:

G&rbsands un tualete Esana

Piecel3anas Parvietosanas

Juvenila idiopatiska artrita kliniskas vadlinijas
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Bez Nedaudz | Arlielam INEH] -
_

Vai JGs/JGsu bérns var:

Nomazgdties un noslaucit visu kermeni?

Lietot dusu (ieiet un ieziet no dusas kabines)?2

Lietot tualeti (podinu)?
Tirit zobus?

Kemmét/sukat matuse

Sniegsanas

JUs/Jusu bérns var:

Sasniegt un nocelt no augstuma, kas lielaks par bérna augumu,

adu smagu objektu, pieméram, gramatu?

Noliekties un pacelt no gridas kddu apgerba
gabalu vai papira lapu?

Parvilkt dzemperi par galvu?

PagrieZot galvuy, skafities par plecu?

Satversana

JUs/Jusu bérns var:

Rakstit vai skricelét ar pildspalvu vai zimuli2

Attaisit masinas durvis?

Attaisit burkas vaku, kas jau ieprieks tikusas attaisitas?

Atgriezt un aizgriezt kranu?@

Attaisit un aiztaisit durvis, pagriezot apalu rokturi@

Aktivitates

Vai JGs/ JGsu bérns var:

Risinat uzdevumus un iepirkfiese

lekapt un izkapt no masinas, rotaju
masinas vai skolas autobusa?

Braukt ar trisriteni vai divriteni2

Darit majas darbus Erquku mazgaiana, atkritumu iznedana,
puteklu stksana, gultas saklasana v.c.)?

Skriet un rotalatiese

Lodzu, uzskaitiet jebkuru palidzibu vai rikus, ko JUsu bérns izmanto augstak minétajam

aktivitatem:
Augstaks tualetes sedeklis Dusas barjera
Sedeklis dusa llgstosi lietoti riki sasniegsanai
Burkas attaisamais ligstosi lietoti riki vannas

Lodzu, atziméjiet kategorijas, kuras JGsu bérnam nepieciesama palidziba no citu personu
puses sakara ar slimibu:

Higiena SatverSana un lietu atvériana

Sasniegiana Uzdevumi un stki majas darbi

Juvenila idiopatiska artrita kliniskas vadlinijas
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Bérna veselibas novértéjuma aptaujas lapas novértésana.

1. Katra no 8 sekcijam tiek novertéta péc augstakas vértibas, ko atzimé pacients vai vina vecaki:

,bez grutibam”vai,neattiecas”— 0 balles
* ,nedaudz apgritinodi”- 1 balle

ar lielam gritibam” - 2 balles

* ,nespéjizdarit’— 3 balles

2. Novérte sekciju par papildus rikiem vai citas personas palidzibu. Ja jebkura no tam atziméta, tad skatas uz sekciju,
uz kuru tas attiecas:

* Ja sekcija bija novérteta ka O, tad palielina uz 2 ballém,

* Ja sekcija bija noverteta ka 2, tad atstaj ka 2 balles,
* Ja sekcija bija novérteta ka 3, tad atstaj 3 balles.

3. Summé visas astonas sekcijas, izdala ar 8 un iegist skaitli no O lidz 3, kas ir BVNA lapas vértiba.

Juvenila idiopatiska artrita kliniskas vadlinijas
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3. pielikums kliniskajam vadlinijam
,Juvenila idiopatiska artrita kliniskas vadlinijas”

JIA pacienta locitavu reimatologiska izmeklésana
(adaptéts Lovell DJ, MartiniA, et al; 2007)[29].

"7 | s k| locitavas | |5 ki

Temporomandibulara

Sterno-klavikulara

Akromio-klavikulara

Plecs

Elkonis

Plauksta

MKFI

MKFII

MKEFII

MKFIV

MKFV

PIFI

PIFII

PIFII

PIFIV

PIFV

DIFII

DIFIN

DIFIV

DIFV

Giza

Celis

mwmnCo >IwW>r

Potite

Intertarsalaslocitavas

mwmnCTo >In—m=ANR

Subtalaraslocitavas

MTFI

MTFII

MTFIII

MTFIV

MTFV

Kajupirksts|

Kajupirkstsll

Kajupirksts!lI

KajupirkstslV

KajupirkstsV

Kaklaskriemeli

Kroduskriemeli

Jostasskriemeli

Sakroilealalocitava

P - pietikums; S — sapes; Kl - kusfibu ierbeZojums
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4. pielikums kliniskajam vadlinijam
,Juvenila idiopatiska artrita kliniskas vadlinijas”

Bérnu reimatologa un citu specialistu sadarbiba Juvenila
idiopatiska pacienta pacienta apropée

1. Bernu reimatologa sadarbiba ar reimatologiem péc bérna 18 gadu vecuma sasniegsanas
biologiskas SML terapijas gadijuma.

Pacientam tiek izsniegta informativa lapa, kur ir nordaditas prasibas parejas periodd un nepieciesamie dokumenti
konsultacijai pie pieaugudo reimatologa, lai planotu pierakstu pie reimatologa un Biologisko madikamentu konsiliju, kas
ietver:

* bérnu reimatologa slédziens par JIA tipu, slimibas gaitu un ilgumu, aktivitati, biologiska medikamenta lietosanas
ilgumu, mainu, efektivitati pec ACR kritérijiem, blakném un locitavu US, radiologiskiem un MR izmeklgjumiem;

* pédéjo 3 mésu laika aizpilditu BVNA lapu (skat. 2.pielikums);

* JIA pacienta locitavu reimatologiskas izmeklésanas lapu (skat. 3.pielikums);

* Biologiskas terapijas konsilija pieskirsanas slédziena kopiju;

* gimenes (visparéjas prakses) arsta nosdtijumu;

* izmekl&jumus, ka noradits Pacienta dinamiskas novérosanas kopsavilkuma tabula (skat. 12. tabulu: pilna asins
aina, EGA, AsAT, AIAT, bilirubins, kreatinins, CRP, urina analize, imunologiskie izmeklgjumi- ANA, RF, ENA,
anti-dsDNS; antivielas pret fosfolipidiem, kardiolipidiem, IgM, IgA, IgG, bet ja sanem Tocilizumabum- holesterins,
ABLH, ZBLH, trigleceridi);

* HBsAg, anti-HBclgM, anti-HCV, HIV;

* pédéja gada laika veikta krisukurvia RTG, PPD reakcija (intradurdlais tuberkulina tests), pneimonologa slédziens,
ja ir aizdomas par latentu tuberkulozi;

* Profilaktiskas potésanas karte;

* dermatologa, venerologa konsultacija (slédziens) 1 gada laika ( adas stavokla, t.sk., dzimumzimju izvértgjums);

* pacientam 3- 4 ménesus pirms 18 gadu vecuma sasniegsanas pieteik§anas pie pieauguso reimatologa un uz
Biologisko medikamentu konsiliju;

* bérnu reimatologam nodrosinat biologiska medikamenta izrakstisanu lidz pieauguso reimatologu Biologisko
medikamentu konsilijam lidz pacienta vecumam - 18 gadi un 2 ménesi.

2. Beérnu reimatologa sadarbiba ar gimenes (visparéjas prakses) arstiem un pediatriem.

Pacientiem, kuri sanem SML, ir jGatrodas regulara un pastaviga gimenes (vispargjas prakses) arsta/pediatra uzraudziba,
ievérojot un pildot bérnu reimatologa rekomendacijas. Biologisko SML lietodana paredz cie3u bérnu reimatologa un
64 gimenes (vispargjas prakses) arsta/pediatra sadarbibu.

Pacienta drosibas uzraudzibai gimenes (vispargjas prakses) arsts veic ieprieks nordditos izmeklgjumus, regulari atzimgjot
atradi ambulatord pacienta mediciniskaja kartina. 1zmainu gadijuma gimenes (vispargjas prakses) arsta piendkums ir
rakstiski informét par to bérnu reimatologu, kur ir uzsacis pacienta arsté3anu ar kadu no biologiskajiem SML.

Svarigdkie noteikumi, kas jgievéro gimenes (vispargjas prakses) arstam/pediatram:

* biologiskos SML nelieto, ja pacientam ir akfiva infekcija (sistemiska vai lokala), tai skaita hroniskas infekcijas
paasingjums, aktiva tuberkuloze;
* biologisko SML lietosanu japartrauc alergiskas reakcijas gadijuma.



3. Vakcindcija un reimatologisko medikamentu lietosana. [10]

Ja indicéts péc vietejam vakcinacijas vadlinijam*, nedzivas vakcinas var lietot bérniem ar reimatologiskam slimibam, kuri
terapija sanem glikokortikoidus (GK), slimibu modificgjosos pretreimatisma lidzek|us un/vai anti-TNF alfa terapiju.

lesaka noteikt specifisko antivielu koncentraciju pret attiecigo ierosinataju péc vakcinacijas pacientiem, kas sanem augstas
GK devas”™ (> 2mg/kg vai kopéja deva > 20mg/diend 2 vai vairak nedélas). Specifisko antivielu titru noteiksana
apsverama ari pacientiem, kas sanem anti- TNF alfa terapiju.

Pacientiem, kam indicéta pneimokoku vai gripas vakcing, ja iespé&jams, vakcinacija veicama pirms Rituximabum terapijas
vzsaksanas.

Pacientiem ar kontaminétu brici iesaka ievadit tetanus imunoglobulinu, ja terapija pedéjos 6 ménesus lietots Rituximabum,
jo atbilde uz tetanus vakcinu var bt pazeminata.

Pacientiem, kas arsté3ana sanem MTX, rekomendé noteikt pneimokoku serotipu specifisko antivielu koncentraciju péc
pneimokoku polisaharidu 23 valentas vakcinacijas.

Dzivas novdjinatas vakcinas.

* lesaka atturgties no dzivo novajinato vakcinu lietoanas pacientiem, ja terapija sanem augstas devas tradicionalos
SML, GK un biologiskos SML. Tomér vakcinaciju var apsvért atseviskos gadijumos, izvértgjot infekcijas riskusat-
tieciba pret hipotétiskiem vakcinacijas riskiem.

* lesaka vakcingt bérnus atbilstosi vietéjam vakcinacijas vadlinijam™* ar dzivam novajinatam vakcinam, iznemot
pacientus, kas sanem augstas tradiconaloss paasingjums, aktiva tuberkuloze;

* biologisko SML lietodanu japartrauc alergiskas reakcijas gadijuma. SML, GK devas vai biologiskos SML. Booster
vakcinacija pret VZV, MMR un dzelteno drudzi ir apsverama pacientiem, ja tie sanem MTX mazak par
15mg/m?2/nedéla vai GK zemas devas.

* lesaka noskaidrot VZV infekcijas un vakcinacijas anamnézi, seviski, ja augstas devas sanem imunosupresivus
medikamentus vai biologiskos agentus. Ja pacientam ir negativa VZV infekcijas vai vakcinacijas anamnéze,
apsverama VZV vakcinacija, vélams pirms imunosupresivas terapijas uzsak$anas™*.

Nedzivas vakcinas.

* DT vakcina butu ievadama pacientiem ar JIA atbilstosi vietgjam vakcinacijas vadlinijam ™.

* Beérnus ar reimatologiskam slimibam iesaka vakcinét atbilstosi vietéjam vakcinacijas vadlinijam™ pret HVB (hepatita
B virusu), stinguma krampjiem, difteriju, pertussis, Haemophilus influenzae B (Hib), pneimokokiem un meningokokiem.

* Beérnus ar reimatologiskam slimibam iesaka vakcingét atbilstosi vietéjam vakcinacijas vadlinijam™ pret A hepatitu
(HAV), polivirusu, Japanas encefalitu, véderfifu, trakumsérgu, holéru vai &réu encefalitu.

* Apsverama ikgadgja vakcinacija pret gripu.

* Ja vakcinacija pret Hib, pneimokokiem un meningokokiem nav ieklauta Nacionalaja vakcinacijas programma ™,
pacientiem ar zemiem komplementa [imeniem un funkcionalu aspléniju 3is vakcinas ir iesakamas. Tapat $is
vakcinas apsveramas pacientiem pirms terapijas ar augstam imunosupresivo medikamentu”devam un pirms**
biologiskiem SML.

* lesaka vakcinét atbilstosi vietgjam vakcinacijas vadlinijam pret HPV (cilvéka papilomas viruss).

(*) Vietgjas/Naciondlas speka eso3ds vakcindcijas vadlinijas atrodamas http://www.spkc.gov.lv/vakcinacija/

(*) Augstas SML devas tiek defingtas ka intravenoza pulsaterapija, ciklosporins
>2,5mg/kg/dnn, sulfasalazins > 40mg/kg/dnn vai 2g/dnn, azatioprins > 3mg/kg, cikofosfamids perorali >2,0
mg/kg/dnn, leflunomids > 0,5mg/kg/dnn vai 6- merkaptopurins >1,5 mg/kg/dnn. Augstas GK devas ir >2
mg/ kg vai kopé&ja deva >20 mg/diend 2 vai vairdk nedélas. Pacientiem, kas hroniski tiek arstéti ar GK 20 mg/dnn,
deva zem 2 mg/kg/dnn tiek ari uzkatita par augstu GK devu.

(**) Parasti rekomend& 2-4 nedélas pirms imunosupresivas terapijas uzsaksanas.



5. pielikums kliniskajam vadlinijam
,Juvenila idiopatiska artrita kliniskas vadlinijas”

Vadlinijas ietverto, Latvija apstiprinato medicinisko tehnologiju saraksts

1. Visparéjas mediciniskas manipulacijas

Latvija apstiprinatas visparéjo manipulaciju tehnologijas.
2. Asins nem3ana ar vénas punkcijas palidzibu.
4. Injekcija ada, zemada, zem glotadas, muskuli.
7. Injekcija locitava vai periartikulari.
10. Medikamentu infdzija véna:
10.1. infdzijas uzlik§ana ar intravenozo kanili.

3. Laboratoriskas izmeklésanas mediciniskie pakalpojumi

Latvija apstiprinatas laboratoriskas izmeklésanas mediciniskas tehnologijas.

1.1. Imonkimiskas laboratoriskas tehnologijas.

La/IK 008; La/IK 010; La/IK 012; La/IK 032; La/IK 037; La/IK 057; La/IK 058; La/IK 059; La/IK 060; La/IK 061;
La/IK 062; La/IK 072; La/IK 073; La/IK 076-LA/IK 081; La/IK 086; La/IK 113; La/IK 114; La/IK 115; La/IK 116;
La/IK 117; La/IK 153; La/IK 154; La/IK 155; La/IK 156; La/IK 324 - La/IK 342; La/IK 460; La/IK 461; La/IK 499;
La/IK 581 (MT 08-030).

1.2. Imnkimiskas izoserologiskas laboratoriskas tehnologijas.
La/1iS 079.

1.3. ImUnkimiskas morfologiskas laboratoriskas tehnologijas.
La/Imo 003; La/Imo 009.

1.4. Kimiskas laboratoriskas tehnologijas.

La/Kim 009; La/Kim 010; La/Kim 022; La/Kim 023; La/Kim 024; La/Kim 025; La/Kim 026; La/Kim 028;
La/Kim 029; La/Kim 030; La/Kim 066; La/Kim 067; La/Kim 068; La/Kim 069; La/Kim 113; La/Kim114; La/Kim 115;
La/Kim 116; La/Kim 179; La/Kim 180; La/Kim 197; La/Kim 198; La/Kim 199; La/Kim 200; La/Kim 201; La/Kim 202;
La/Kim 212; La/Kim 217; La/Kim 218; La/Kim 219.

1.5. Fizikali kimiskas laboratoriskas tehnologijas.
La/FiK 022; La/FiK 023; La/FiK 024; La/FiK 025; La/FiK 026; La/FiK 054; La/FiK 055; La/FiK 056; La/FiK 057;
La/FiK 090; La/FiK 091; La/FiK 092; La/FiK 093.

4. Diagnostiskas un terapeitiskas radiologijas mediciniskie pakalpojumi

Radiologija.

14. Virspus&ji novietotu strukturu ultrasonografija.

25. Ekstremitasu un to daju uznémums.

32. Krgdu dobuma organu parskata uzngmums.

112. Magnétiskas rezonanses izmeklédana bez i/v kontrastédanas.
115. Magnétiskas rezonanses izmeklé3ana ar i/v kontrastesanu.



PIELIKUMI

5. Pediatrijas mediciniskie pakalpojumi

Pediatrija.

9. Solu-medrol pulss terapija:
9.1. bérniem lidz 5 gadu vecumam (3 dienu kurss pa 2 st.);
9.2. bérniem no 5 lidz 10 gadu vecumam (3 dienu kurss pa 2 st.);
9.3. bérniem virs 10 gadu vecuma (3 dienu kurss pa 2 st.).

11. Infektologijas mediciniskie pakalpojumi

Ftiziatrija.
4. Mantoux reakcijas izdarisana, nolasiana un dokumentésana.

22. Neirologijas mediciniskie pakalpojumi

Latvija apstiprinatds neirologijas tehnologijas.
8. Stereognozes un citu sarezgito jusanas veidu parbaude:
8.2. sapju kliniska pamata izmeklédana un novertésana (MT 07-010).

29. Fizikalas medicinas pakalpojumi

Latvija apstiprinatas fizikalas medicinas tehnologijas.
4. Ultraskana:

4.1. medikamentu ievadisana ar ultraskanu (fonoforéze).
8. Siltuma un peloidu terapija:

8.1. ar dinam;

8.2. ar ozekeritu;

8.3. ar pardfiny;

8.7. ar siltuma paketém.
9. Aukstuma terapija (krioterapija).
14. Masaza:

14.1. klasiska masaza (MT 15-010).

30. Rehabilitacijas mediciniskie pakalpojumi

Latvija apstiprinatas mediciniskas rehabilitacijas tehnologijas.
Ergoterapijas tehnologijas.
2. Sikas motorikas trenésana (15 = 60 min.).
3. Objektu manipulésana plauksta (15 — 60 min.).
5. Ikdienas aktivitasu iemanu trenédana (60 min.):
5.1. &Sana;
5.2. parvietosanas;
5.3. gerbsanas;
5.4. higiéng;
5.5. sazinasanas;
5.6. iepirk$anas;
5.7. firisana.
7. Kermena poziciongdana (15 — 45 min).
8. Apkartgjas vides pielago3ana konkrétam pacientam (60 min.).
9. Paligiericu pielago$ana konkrétam pacientam (30 min.).
10. Aktivitadu pielago3ana konkrétam pacientam (30 min.).

Juvenila idiopatiska artrita kliniskas vadlinijas



11. Pareizas sédésanas pozas veidosana (30 min.).
13. Rokas 3inu veidosana un pielagosana (60 — 240 min.):
13.1. statiskas;
13.2. dinamiskas;
13.3. no termoplasta;
13.4. no auduma.
14. Tuskas mazinasanas tehnikas (15 = 60 min.).
15. Locitavu kusfibas apjoma saglaba@3ana un palielingsana, izmantojot dazadas aktivitates (30 min.).
17. Locitavu kontraktru profilakse un samazinasana (30 min.).
18. Slimnieku parvietosana ergonomiski (30 min.).
20. Apripes tehniku apmaciba pacientu radiniekiem un asistentiem (30 — 60 min).
21. Pacienta apmaciba brauk3anai ritenkrésla (60 min.).
22. Pacienta komunikacijas spé&ju veicind$ana un pasapzinas cel$ana (60 min.).

Fizioterapijas tehnologijas.

1. Pacienta izmeklg3anas, analizes, slédziena formulésanas un drstésanas planosanas fizioterapija mediciniskas
tehnologijas:
1.1. Fiziska funkcionala stavok|a izmekl&3ana fizioterapija. MT 13-001.
1.2. Pacienta visparéja veselibas stavok|a un socialas situacijas analize fizioterapija. MT 13-002.
1.3. Pacienta aktivitd3u un dalibas izvérté3ana un analize fizioterapija. MT 13-003.
1.4. Fizioterapeita slédziena izvirzis3ana un formulé3ana, fizioterapijas mérku formulésana un terapijas plano3ana.
MT 13-004.
2. Pacienta arsté3anas mediciniskas tehnologijas fizioterapija:
2.1. Individualizétu terapeitisko vingringjumu pielietojums fizioterapija. MT 13-005.
2.2. Pacienta poziciong$anas mediciniska tehnologija fizioterapija. MT 13-006.
2.3. Vertikalizacija ar ortostatisko reakciju objektivo un subjektivo raditaju kontroli. MT 13-007.
2.8. Pacientu un pacienta apripes procesa iesaisfito personu izglitojosi pasakumi un praktiska apmaciba. MT 13-019.

Psihologijas tehnologijas.

1. Primara konsultacija ar pacientu, vecakiem, piederigajiem, medicinas persondlu, iegUstot primaro informaciju, lai
izstradatu psihologa darba virzienus vai uzdevumus (60 min.).

2. Eksperimentali psihologiska parbaude — personibas emocionala stavok|a un rakstura iezimju diagnostika (60 min.).

3. Eksperimentali psihologiska parbaude — kognifivo spéju diagnostika, noveértéjot uztveres, atminas, uzmanibas un
doma3anas procesus (60 min.).

4. Datu apstrade - kopainas izveide, balstoties uz testu rezultatiem un iegito informaciju (60 min.)

(@]

. Individualais konsultativais darbs — psihologiska atbalsta sniegsana, pozitiva emocionala stavok|a veicinasana,
adekvata stresa un krizes situgcijas pardzivo3ana, pielago3anas izmainam (45 — 60 min.).

. Personibas emociondlas un intelektualas sféras individuala korekcijas nodarbiba (45 min.).

9. Sledzienu un rekomendaciju izstrade (20 min.).
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